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Editorial

 En este mes de abril, nos complace presentar una nueva 
edición de nuestra revista.

Las estatinas han representado un avance significativo en el 
tratamiento de hipercolesterolemia, brindando protección 
contra eventos cardiovasculares y cerebrovasculares. No 
obstante, tienen el potencial de inducir reacciones adversas en 
los pacientes que es un tema de interés. 

La investigación posterior se centra en el examen de la 
prevalencia, los factores predisponentes y la identificación de la 
infección por citomegalovirus entre las mujeres embarazadas. 
Se destacan la aparición, los determinantes y los enfoques 
diagnósticos de la infección en mujeres embarazadas. 

Se presenta un caso único de metástasis cutáneas originadas 
por el cáncer de mama en un paciente masculino. La presencia 
de cáncer de mama en la población masculina, especialmente 
con afectación cutánea, es poco frecuente. 

Comprender las alteraciones fisiológicas que se producen en la 
glándula tiroides materna es crucial para garantizar un 
desarrollo fetal óptimo. Cuales son los rangos de referencia 
establecidos para la tirotropina y la tiroxina libre en mujeres 
embarazadas, se abordan en la presente entrega.

La revisión que sigue explica cómo la quemerina, una adipocina 
versátil, tiene el potencial de transformar la detección 
temprana del exceso de peso y la obesidad a través de sus 
mecanismos proinflamatorios en el tejido adiposo blanco. 

Sigamos explorando juntos los temas que nos inspiran y nos 
conectan.

“La ciencia es la aceptación de aquello que funciona y el rechazo 
de aquello que no. Para eso se necesita más coraje que lo que 
uno piensa” (Jacob Bronowski)

Dra. Paola Boarelli
Directora de Contenidos

contenidos@revistabioanalisis.com
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Influencia de la farmacogenética en la diversidad 
de respuesta a las estatinas asociada a las 
reacciones adversas

 Las estatinas han sido una revolución para el tratamiento de las hipercoleste‐

rolemias, protegiendo contra eventos cardíacos  y accidentes cerebrovasculares. Sin 

embargo, pueden provocar efectos adversos en los pacientes.

8
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� RESUMEN

Introducción: Las estatinas son unos de los medi‐
camentos más prescritos en los países desarro‐
llados por ser el tratamiento de elección para re‐
ducir los niveles de colesterol ayudando así a pre‐
venir la enfermedad cardiovascular. Sin embargo, 
un gran número de pacientes sufre reacciones ad‐
versas, en especial miotoxicidad. Entre los factores 
que influyen en la diversidad de respuesta, la 
farmacogenética puede jugar un papel relevante 
especialmente en la prevención de los efectos 
adversos asociados a estos medicamentos.
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Contenido: Revisión de los conocimientos actu‐
ales sobre la influencia de la farmacogenética en la 
aparición y prevención de las reacciones adversas 
asociadas a estatinas, así como del beneficio clíni‐
co del test farmacogenético anticipado.

Resumen: Variaciones genéticas en SLCO1B1 (rs4‐
149056) para todas las estatinas; en ABCG2 (rs2‐
231142) para rosuvastatina; o en CYP2C9 (rs17‐
99853 y rs1057910) para fluvastatina están asocia‐
das a un incremento de las reacciones adversas de 
tipo muscular y a una baja adherencia al trata‐
miento. Además, diversos fármacos inhibidoresde 
estos transportadores y enzimas de biotransfor‐
mación incrementan la exposición sistémica de las 
estatinas favoreciendo la aparición de las reaccio‐
nes adversas.

Perspectiva: La implementación clínica del análisis 
anticipado de este panel de farmacogenética 
evitaría en gran parte la aparición de reacciones 
adversas. Además, la estandarización en la identifi‐
cación de los efectos adversos, en la metodología 
e interpretación del genotipo, permitirá obtener 
resultados más concluyentes sobre la asociación 
entre las variantes genéticas del SLCO1B1, ABCG y 
CYP2C9 y la aparición de reacciones adversas y 
establecer recomendaciones para alcanzar trata‐
mientos más personalizados para cada estatina.

Palabras clave: estatinas; farmacogenética; rea‐
cciones adversas; SLCO1B1; medicina de precisión

 INTRODUCCIÓN

� La medicina de precisión, basada en la 
aplicación estandarizada de criterios clínicos, a 
menudo fundamentados en la interpretación de 
diversos biomarcadores válidos, permite la imple‐
mentación de nuevas estrategias preventivas, 
diagnósticas y terapéuticas que consideran las 
características de cada paciente. Uno de sus obje‐
tivos es personalizar la prevención o el tratamien‐
to farmacológico de una enfermedad teniendo en 
cuenta una serie de factores que evidencian la 
elevada variabilidad interindividual. Las diferen‐
cias entre las respuestas, en cuanto a tipo e inten‐
sidad, de los pacientes frente a los fármacos pue‐
den deberse a distintas causas entre las que 
destacan los factores genéticos (farmacogené‐
tica), ambientales (epigenética), la adherencia al 
tratamiento, las interacciones fármaco‐fármaco, 

la fisio‐ patología y el origen étnico [1, 2].

� La farmacogenética juega un papel funda‐
mental en la medicina personalizada, y tiene como 
objetivo principal prevenir la aparición de efectos 
adversos y mejorar laeficacia de los fármacos [3, 
4]. Esta mejora del perfil de eficacia y seguridad 
tiene especial interés en el contexto de pacientes 
polimedicamentados en los que la incidencia de 
reacciones adversas a los medicamentos (RAMs) y 
el fracaso terapéutico puede ser mayor.

� La personalización de la prevención y del 
tratamiento farmacológico de las enfermedades 
cardiovasculares es degran importancia debido a 
que son la principal causa de morbilidad y morta‐
lidad en países desarrollados, representando un 
total de 874.613 muertes anuales en Estados 
Unidos y 4.1 millones en Europa, según datos de 
2019, y 19.05 millones a nivel mundial en 2020 [5, 
6]. En el caso de Europa esta incidencia equivale 
alrededor del 40 % de causas de muerte [6].

� Se sabe que las lipoproteínas que contie‐
nen apo‐B100, especialmente el colesterol de 
lipoproteínas de baja densidad (cLDL), son las 
principales causantes de la aterogénesis [7]. Ade‐
más, la hipercolesterolemia es el principal objetivo 
de los programas de reducción de riesgo cardio‐
vascular en los cuales el tratamiento con estatinas 
en prevención primaria puede reducir un 15 % el 
riesgo por muerte vascular por cada 38.6 mg/dL de 
cLDL reducido [6]. Diversas entidades académicas 
y científicas (American Heart Association(AHA), 
EuropeanAtherosclerosisSociety (EAS)) a través de 
sus recomendaciones enfatizan la importancia del 
uso de estatinas en el tratamiento y la prevención 
de la enfermedad cardiovascular [8]. En 2018, la 
atorvastatina y la simvastatina fueron los fárma‐
cos más prescritos en Estados Unidos, número 1 y 
10 respectivamente, donde 1 de cada 4 americanos 
de 40 años o más recibía tratamiento con estatinas 
[9]. En España, según datos de la Agencia Española 
de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEM‐
PS), la dosis diaria definida por 1,000 habitantes y 
día fue de 110 en 2021 siendo la dosis diaria de 
atorvastatina 63.34 y la de simvastatina 26.67 [10].

� El colesterol se sintetiza a partir de acetil 
coenzima A. El paso limitante en su síntesis es la 
reducción del hidroximetilglutaril (HMG) a meva‐
lonato a través de la enzima HMG‐CoA reductasa. 
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Akira Endo estableció la   hipótesis de que algunos 
organismos inhibirían esta enzima como mecanis‐
mo de defensa ante microbios que necesitasen el 
colesterol para sobrevivir [7, 11]. Fue así como la 
Mevastatina, aislada del hongo Penicilliumcitrinum 
en 1970, con una estructura similar a la HMG‐CoA y 
potente inhibidor competitivo de la HMG‐CoA 
reductasa, se utilizó como el primer agente ‐ [12]. 
Posteriormente, se desarrollaron otras estatinas 
[11]. Las de primera generación, lovastatina, pra‐
vastatina y fluvastatina, fueron introducidas en 
Estados Unidos a finales de los años 1980 y 1990, 
siendo las de más baja potencia. Las de segunda 
generación, atorvastatina y simvastatina, mejo‐
raron la eficacia para reducirel cLDL. En cuanto a 
las de tercera generación, rosuvastatina demostró 
ser la más potente [13]. Aunque todas las estatinas 
tienen el mismo grupo farmacóforo, se diferencian 
entre ellas en el anillo que va unido al resto activo y 
que determinará su estructura química, la farma‐
cocinética, el efecto clínico o las propiedades far‐
macológicas incluyendo la solubilidad. Ello ex‐plica 

que dispongamos de moléculas máshidró‐filas, 
como la pravastatina y la rosuvastatina, y otras más 
lipófilas como la atorvastatina, la lovas‐tatina, la 
fluvastatina, la pitavastatina y la simvastatina. 
Aparentemente las lipófilas tienen una mayor 
prevalencia de síntomas musculares asociados a 
estatinas (SAMS), lo que podría ser debido a que 
atraviesan pasivamente las membranas celu‐ lares 
en tejidos musculares y otros extrahepáticos, 
aunque se requieren más estudios para llegar a 
establecer esta conclusión [14].

� A pesar de ser un grupo farmacológico 
ampliamente utilizado, hay un número conside‐
rable de pacientes que sufren RAMs [15]. Los 
SAMS son los más informados y los que llevan a 
una baja adherencia al tratamiento e incluso a su 
discontinuación, lo que conlleva un aumento del 
cLDL y del riesgo de enfermedad cardiovascular [8, 
9, 12, 14, 16].

� La asociación entre la farmacogenética de 
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las estatinas, administradas para el tratamiento 
preventivo de las enfermedades cardiovasculares, 
y la aparición de efectos adversos es bien conocida 
y puede variar según el tipo y dosis de estatina [17]. 
El Clinical Pharmacogenetics Implementation Con‐
sortium (CPIC) publicó una guía de actualización 
en 2022[9] recomendando el análisis de los geno‐
tipos de SLCO1B1, ABCG2 y CYP2C9 por su elevada 
asociación con el aumento de la exposición sisté‐
mica de las estatinas y el consiguiente incremento 
del riesgo de SAMS (evidencia 1A).

� La farmacogenética juega un papel funda‐
mental en la medicina personalizada por lo que su 
implementación en rutina clínica es crucial para 
elegir la estatina y la dosis más adecuada para cada 
paciente. Esta revisión se centra en la influencia de 
la farmacogenética en la diversidad de respuesta a 
estos fármacos y en su potencial para prevenir las 
reacciones adversas. Para llevarla a cabo se ha 
hecho una búsqueda bibliográfica en PubMed, 
desde el año 2015 hasta el 2023 (incluye también 
algunos artículos de referencia previos) utilizando 
como palabras clave: atorvastatina, simvastatina, 
rosuvastatina, pitavastatina, estatinas, far‐ maco‐
genética, SLCO1B1, ABCG2, CYP2C9, CYP3A4, 
miopatía, mialgias, rabdomiólisis, reacciones adv‐
ersas, medicina de precisión, metaanálisis. Se han 
considerado de forma especial las recomenda‐
ciones procedentes de las principales guías de 
farmacogenética CPIC, The Dutch Pharmacogene‐
tics Working Group (DPWG) y de la web Pharma‐
cogenomics Knowledgebase (PharmGKB).

Farmacología de las estatinas

� Como ya hemos mencionado, si bien las 
estatinas comparten una estructura química bási‐
ca similar presentan una serie de diferencias entre 
ellas que determinarán la diversidad en sus propie‐
dades farmacológicas [13, 14, 18].

Farmacodinamia: mecanismo de acción y reaccio‐
nes adversas

Mecanismo de acción

� Las estatinas reducen la síntesis del coles‐
terol en el hígado inhibiendo de forma competitiva 
la enzima HMG‐CoA reductasa (Figura 1) [11, 19] 
paso limitante en la síntesis. La reducción de los 
niveles intracelulares de colesterol provoca un 

aumento de receptores LDL (LDLR) en el hepato‐
cito favoreciendo una mayor captación y, como 
consecuencia, una reducción en la concentración 
plasmática de LDL y otras lipoproteínas que con‐
tienen ApoB.

� En cuanto al nivel de reducción del coles‐
terol con lipoproteína de baja densidad (cLDL), es 
dosis dependiente y varía según la estatina. Las de 
alta intensidad (atorvastatina 40/80 mg y rosuvas‐
tatina 20/40 mg) reducen, de media, el cLDL un ≥
50 %, las de moderada intensidad (atorvastatina 
10/20 mg, rosuvastatina 5/10 mg, simvastatina 20/‐
40 mg, pravastatina 40/80 mg, lovastatina 40/80 
mg, fluvastatina 40/80 mg y pitavastatina 1/4 mg) 
entre un 30–49 % y las de baja intensidad un <30 % 
(simvastatina 10 mg, pravastatina 10/ 20 mg, lovas‐
tatina 20 mg y fluvastatina 20/40 mg). También 
reducen los niveles de triglicéridos entre un 10–20 
%. El mecanismo no es del todo conocido, pero po‐
dría deberse a una mayor captación del colesterol 
con lipoproteínas de muy baja densidad (VLDL) en 
los hepatocitos, así como auna disminución en la 
producción de VLDL. Además, dependiendo de la 
dosis y de la estatina, aumentan el colesterol con 
lipoproteínas de alta densidad (HDL) entre 1–10 % 
[20]. En cuanto al efecto sobre la lipoproteína (a), 
las estatinas solo afectan ligeramente a sus niveles 
plasmáticos y respecto a los efectos pleiotrópicos, 
como el efecto anti‐inflamatorio y antioxidante, 
han sido evidenciados in vitropero su relevancia 
clínica no está demostrada [21, 22].

� Figura 1: Mecanismo de acción de las esta‐
tinas actuando en la vía del mevalonato. Adaptado 
de [11].
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� Las diferencias en el grado de unión entre 
las distintas estatinas y la HMG‐CoA reductasa 
podría dar lugar a diferencias en la potencia de 
acción. Así, atorvastatina y rosuvastatina tienen un 
enlace de hidrógeno extra en la unión con la 
enzima y esta última además también interacciona 
mediante enlaces polares, lo que podría explicar su 
mayor potencia en el efecto hipolipemiante [19].

Reacciones adversas: SAMS

� Las estatinas inhiben la síntesis del coles‐
terol en el hígado, pero en aquellas situaciones en 
las que sus concentraciones plasmáticas son eleva‐
das también lo hacen en otros tejidos extrahe‐
páticos, incluyendo el tejido muscular, donde pue‐
den llegan a provocar el 95 % de los efectos ad‐
versos. Aunque esta asociación y el mecanismo de 
acción no están del todo descritos, se estima que 
puede afectar hasta un 30 % de los pacientes [14]. 
Estos síntomas varían desde una forma leve a 
enfermedad muscular llegando incluso a rabdo‐
miólisis potencialmente letal [17, 23].

� El porcentaje de SAMS es difícil de cuanti‐
ficar debido aque está basado en el autodiag‐
nóstico de los pacientes, a veces el dolor es pa‐
sajero, se resuelve solo y puede ser causado por 
muchos factores [14, 16]. Esto unido a una falta de 
estandarización donde se usan indistintamente 
términos como mialgia, miositis o miopatía hace 
difícil la comparación entre los resultados de dife‐
rentes estudios. Con más detalle, resultados pro‐
cedentes de una revisión de estudios clínicos alea‐
torizados en pacientes sin enfermedad cardiovas‐
cular, tratados con estatinas, demuestran la aso‐
ciación entre la aparición de síntomas musculares 
(principalmente debilidad o rigidez) y las estatinas, 
sin que ello represente una clara alteración clínica 
muscular de tipo mialgia, miopatía, o rabdomiólisis 
[17]. Por otra parte, un estudio doble ciego con 
12.064 pacientes demostró que la miopatía ocurría 
en un 0.03 % de los pacientes con bajas dosis de 
simvastatina y en un 0.9 % con simvastatina de 80 
mg [14]. En consonancia con estos resultados, 
Stillemans y col [24], demuestran la influencia de la 
dosis y exposición de la atorvastatina con el riesgo 
de aparición de mialgias. En controversia con estos 
resultados, un metaanálisis de Irwin JC y col., que 
incluía un total de 192.977 pacientes, indicó que 
había un ligero aumento de SAMS en el grupo de 
pacientes tratados conestatinas, pero no pudo 

establecer una asociación dosis‐ dependiente [25]. 
Por último, un estudio en pacientes de edad avan‐
zada, un metaanálisis que incluyó 18.192 partici‐
pantes tratados con: atorvastatina, fluvastatina, 
lovastatina, pravastatina o rosuvastatina eviden‐
ció que no había diferencias en cuanto a reaccio‐
nes adversas en el grupo tratado en comparación 
con el placebo [26]. Todos estos resultados eviden‐
cian un cierto grado de inconsistencia en cuanto a 
laasociación entre las estatinas y la aparición de 
efectos adversos clínicos musculares.

� Para solucionar este problema el consor‐
cio PREDICTION‐ADR ha querido clasificar el 
fenotipo y estandarizar la nomenclatura del daño 
muscular estableciendo una escala desde SRM0 
(miotoxicidad relacionada con estatinas) para los 
casos más leves a SRM6 para los más graves [27].

� Obviamente, la importancia del dolor 
muscular radica en que es una de las principales 
causas de una baja adherencia o incluso para dejar 
el tratamiento [27]. Diversos estudios exponen 
que la discontinuación de las estatinas tras 6 me‐
ses de tratamiento puede afectar al 50 % de los 
pacientes tratados [7, 28]. Según la guía CPIC los 
SAMS ocurren en 1–7 % de los pacientes y el riesgo 
es aproximadamente 6 veces mayor en pacientes 
tratados con altas dosis en comparación a los que 
reciben dosis bajas [9]. Por todo ello, además de 
ser imprescindible la estandarización de laidentifi‐
cación y registro de las reacciones adversas mus‐
culares, como propone el consorcio PREDICTION‐
ADR, sería de gran beneficio clínico disponer de 
biomarcadores específicos para estos efectos 
adversos.

� El uso de potenciales biomarcadores pre‐
dictivos de daño muscular como la creatina quina‐
sa (CK), con resultados controvertidos [16], o más 
recientemente algunos miRNAs, el miR‐145 [29] o 
miR‐499‐5 [30], sería de especial ayuda para poder 
identificar de forma específica estos efectos ad‐
versos asociados a las estatinas.

� En cuanto a otros efectos adversos, a 
nivel hepático se ha observado una leve elevación 
de la alanina amino‐ transferasa (ALT) en un 0.5–2 
% de los pacientes tratados con estatinas de alta 
intensidad o altas dosis sin que ello se asocie con 
hepatotoxicidad [22]. Además, varios estudios han 
demostrado un aumento de Diabetes Mellitus tipo 
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2 sobre todo con altas dosis de estatinas y en 
pacientes ancianos con sobrepeso o con resisten‐
cia a la insulina [22].

� La estandarización de la identificación y 
registro de lasSAMS u otros efectos adversos 
asociados a estatinas, así como el desarrollo de 
biomarcadores específicos para estas RAMs 
permitirán evaluar una clara asociación entre tipo 
de estatina, dosis y aparición de efectos adversos. 
Además, los estudios farmacogenéticos posibi‐
litan la identificación de aquellos pacientes con 
mayor riesgo de desarrollar SAMS (ver apartado 3. 
Farmacogenética). En cualquier caso, es dedesta‐
car que estos efectos adversos son moderados 
comparados con el beneficio clínico que conlleva 
el tratamiento con estatinas para la prevención de 
las enfermedades cardiovasculares [17, 22].

Farmacocinética e interacciones medicamentosas

� Las estatinas se administran por vía oral y 

su estructura química determina su solubilidad, 
con gran influencia en la absorción, distribución, 
metabolismo y excreción de cada una de ellas. En 
la Tabla 1 se exponen las características farmaco‐
cinéticas de las estatinas más utilizadas en nuestro 
medio [11, 12, 19, 31].

 Tabla 1: Farmacocinética de las estatinas.

� Lovastatina, simvastatina y pravastatina 
derivan de metabolitos fúngicos mientras que el 
resto son sintéticas. La biodisponibilidad varía des‐
de un 5 % para simvastatina y lovastatina hasta un 
60 % para pitavastatina. En la mayoría de estos 
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agentes la biodisponibilidad es relativamente baja 
debido a un alto efecto del primer paso hepático 
que por otro lado favorece la acción farmacológica 
de las estatinas en este órgano [19].

� En cuanto a la solubilidad, atorvastatina, 
simvastatina, lovastatina, fluvastatina y pitavasta‐
tina son relativamente lipófilas por lo que serán 
transportadas por difusión pasiva, metabolizadas 
por el citocromo P450 y eliminadas por víabiliar 
[19]. El complejo CYP3A4 metaboliza la mayoría de 
los fármacos incluyendo lovastatina, simvastatina 
y atorvastatina, mientras que fluvastatina es meta‐
bolizada principalmente por CYP2C9. Respecto a 
las más hidrófilas, rosuvastatina y pravastatina, 
requieren transporte activo en el hígado, no son 
metabolizadas de forma significativa por CYP450 y 
son excretadas por vía hepática y renal [16, 19].

� La incidencia de miopatía por estatinas es 
baja en monoterapia. Sin embargo, aumenta al 
coadministrarlas con otros fármacos que alteran 
su farmacocinética [9]. De hecho, se ha estimado 
que un 60 % de los casos de rabdomiólisis por 
estatinas   se   deben   a   interacciones con otros 
fármacos [16]. Las estatinas son usadas frecuente‐
mente en combinación con otros fármacos debido 
a que muchos pacientes con hiperlipidemia pade‐
cen otras enfermedades como diabetes o hiper‐
tensión. El nivel deinteracción entre fármacos está 
influenciado tanto por el grado de metabolización 
de cada estatina por el citocromo P450 así como 
por la afinidad de las mismas con los trans‐ 
portadores de membrana, como el transportador 
de aniones orgánicos 1B1 (OATP1B1) o la proteína 
de resistencia al cáncer de mama (BCRP) [16, 31]. 
En la Figura 2 y en la Tabla Suplementaria 1  se 
reflejan  las  proteínas  reguladoras de transporte 
y los enzimas de biotransformación que influyen 
en la distribución y exposición de las estatinas [9, 
32]. Todas ellas sufren metabolismo hepático por 
enzimas CYP, siendo minoritario para pravasta‐
tina, rosuvastatina y pitavastatina. La isoenzima 
CYP3A4 es laprincipal involucrada pero también 
participan otras como CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19 
y CYP2D6. Por lo tanto, todos los fármacos que 
interaccionen tanto con estas enzimas de bio‐
transformación como con las proteínas transpor‐
tadoras podrán aumentar el riesgo de aparición de 
efectos adversos [14, 21, 22]. La mayoría de estos 
fármacos están recogidos en la Tabla 2.

� Figura 2: Influencia de la farmacogenética 
en la distribución, exposición y efecto de las 
estatinas. Figura adaptada de [8, 32].

� Tabla 2: Inhibidores e inductores de enzi‐
mas de biotransformación y proteínas transpor‐
tadoras que son sustratos de estatinas.

� Como ejemplo de fármaco lipófilo, la 
atorvastatina esmetabolizada en un 85 % mediante 
la enzima CYP3A4 y además es sustrato de 
OATP1B1, BCRP y también de transportadores de 
flujo dependientes de ATP como la proteína de 
resistencia a múltiples fármacos (MDR1) [9, 16]. La 
expresión y actividad de estas proteínas regula‐
doras de transporte sonun factor limitante para el 
efecto fisiológico de las estatinas ya que determi‐
narán la concentración de fármaco que entrará o 
que será expulsado del hepatocito. Por lo tanto, y 
como veremos en el apartado de farmacoge‐
nética, variantes genéticas de los genes que codi‐
ficarán estas proteínas estarán asociadas a cam‐
bios en la concentración del fármaco y a su efecto.
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� Se han descrito muchas interacciones 
entre la atorvastatina y otros fármacos  que  son  
potentes inhibidores del CYP3A4, como por ejem‐
plo: los azoles antifúngicos (itraconazol, vorico‐
nazol); los macrólidos (eritromicina y claritro‐
micina); los inhibidores de la proteasa del HIV 
(darunavir, fosamprenavir, ritonavir, saquinavir y 
tipranavir) y del HCV (telaprevir) y los  antago‐
nistas del canal de calcio (mibefradil), que conlle‐
van a un incremento considerable del área bajo la 
curva (AUC) de la concentración plasmática de la 
atorvastatina.

� Un estudio sobre las interacciones del 
faldaprevir ha puesto de manifiesto que este 
fármaco aumenta unas 8 veces la exposición 
sistémica de la atorvastatina, pero la vida media de 
eliminación de esta última se reduce ligeramente 
sugiriendo que esta interacción es principalmente 
debida a una inhibición del transportador de 
captación hepática OATP1B [33]. En línea con este 
hallazgo, los resultados de los estudios de Yama‐
zaki y col [34]. y los deAlam K y col [35]. demues‐
tran que la inhibición de este transportador SLC‐
O1B1 por el isavuconazol y la cloroquina, respec‐
tivamente, favorece un incremento en la exposi‐
ción y en el riesgo de SAMS.

� La pravastatina, a diferencia de la atorvas‐
tatina, es un compuesto hidrofílico y no es meta‐
bolizado significativamente por las enzimas CYP, 
por lo que los potentes inhibidores o inductores de 
CYP3A4, CYP2C9 o CYP2C19 noafectarán signifi‐
cativamente a la farmacocinética de la pravasta‐
tina, lo que la convierte en una de las estatinas de 
elección en pacientes polimedicamentados. Ade‐
más, elhecho de tener un carácter hidrófilo evita 
que penetre a través de las membranas celulares 
de otros tejidos como el muscular [19].

� En cuanto a los transportadores OATP2B1 
y BCRP, están expresados mayoritariamente en 
los enterocitos por lo que pueden promover o ate‐
nuar la absorción, respectivamente. Diversos 
estudios han demostrado que el tratamiento con‐
comitante de pravastatina con fármacos inhibi‐
doresdel OATP1B1 como la ciclosporina, el gleca‐
previr o el pibrentasvir aumentan de forma signifi‐
cativa el valor del AUC de la pravastatina en 
plasma [14, 36].

� Respecto a nuevos biomarcadores, un 

estudio sobre la interacción entre rosuvastatina y 
rifampicina demostró que la coproporfirina podría 
ser utilizada comobiomarcador endógeno que 
refleje la inhibición de OATP1B.

� El desarrollo e implementación de bio‐
marcadores que demuestren el grado de inhibi‐
ción de los transportadores es importante en la 
evaluación de su influencia sobre el efecto de las 
estatinas [37].

Farmacogenética

� Para poder implementar la farmacogené‐
tica en la práctica clínica, el grado de evidencia en 
la asociación gen‐fármaco (gen accionable que 
permite recomendaciones sobre el tratamiento) 
establecido en las distintas guías debe ser el más 
elevado (1A). Entre las guías más importantes, 
cabe destacar el CPIC, DPWG, PharmGKB, The 
Canadian Pharmacogenomics Network for Drug 
Safety (CPNDS) o The French National Network of 
Pharmacogenetics (RNPGx). Las metodologías 
para calificar la evidencia científica, las recomen‐
daciones terapéuticas según genotipado y el gra‐
do de recomendación varían según la guía [38, 39]. 
Sin embargo, hay trece genes seleccionados en 
común por CPIC, DPWG y PharmGKB, de los 
cuales 3 tienen efecto sobre las estatinas: ABCG2, 
CYP2C9 y SLCO1B1. Actualmente, las definiciones 
de los alelos del SLCO1B1 están en consonancia 
con los estándares de la PharmVar [40].

� El beneficio de hacer test farmacogené‐
ticos antes de empezar el tratamiento está bien 
documentado por las agencias reguladoras, como 
la Food and Drug Administration (FDA) o la Euro‐
pean Medicines Agency (EMA), que están a favor 
derealizar test genéticos antes de empezar el 
tratamiento de ciertos fármacos. Sin embargo, su 
implementación en la práctica clínica tardó en 
desarrollarse debido a que las distintas entidades 
trabajaban sobre distintos fármacos, genes o 
variantes genéticas por gen [39]. Por este motivo 
diversos países europeos han seleccionado un 
panel farmacogenético que incluye 12 genes, 58 
variantes genéticas a analizar que permiten esta‐
blecer recomendaciones sobre 57 fármacos, con 
grado de evidencia 1A según las guías CPIC y 
DPWG [41].

� Este panel se ha evaluado en un estudio 



19

multicéntrico europeo y los resultados demues‐
tran que la terapia individualizada basada en test 
farmacogenéticos, según las combinaciones espe‐
cíficas fármaco‐gen, permite disminuir los efectos 
adversos y mejorar la evolución clínica de los 
pacientes [42]. En febrero de 2023 el Consorcio 
Farmacogenómico Ubicuo (U‐PGx) publicó los 
resultados del estudio multicéntrico, elaborado en 
7 países europeos con un total de 6.944 pacien‐
tes,llamado test farmacogenético preventivo (o 
anticipado) para prevenir reacciones adversas 
(PREPARE). El objetivo era evaluar los beneficios 
de realizar el test preventivo del panel farma‐
cogenético previamente seleccionado [41], cono‐
cido como “pasaporte genético”. Este panel inclu‐
ye el genotipo del CYP2C9 y SLCO1B1. Es de desta‐
car que la atorvastatina fue el fármaco más eva‐
luado y los resultados evidenciaron unareducción 
del 30 % en las reacciones adversas clínicamente 
relevantes para los fármacos evaluados, demos‐
trando además poder hacerlo de forma costo‐
efectiva [42].

� En los últimos años se han llevado a cabo 
diversos estudios para valorar el impacto de las 
variaciones genéticas de enzimas de biotransfor‐
mación y transportadores en la farmacocinética y 
en la farmacodinamia de las estatinas. Debido a 
que en la mayoría de estudios la relacióndosis‐
respuesta ha sido observada en la aparición de 
toxicidad con un nivel de evidencia 1A (mientras 
que referente a la eficacia el grado de evidencia es 
menor), lospolimorfismos que afecten a la farma‐
cocinética de las estatinas podrán influir tanto en 
la aparición como en lagravedad de las reacciones 
adversas [8, 9, 14, 16]. En la guía del CPIC actuali‐
zada en el año 2022 [9] se expone la influencia de la 
farmacogenética en el fenotipo de las estatinas 
incluyendo farmacocinética, SAMS, hepatoto‐
xicidad, efecto hipolipemiante y eficacia clínica. En 
esta guía se consideran los estudios más relevan‐
tes así como la opinión de expertos para evaluar 
varios genes y los que tuvieron mayor nivel de 
evidencia en su asociación con laaparición de las 
RAM fueron SLCO1B1 (todas las estatinas), ABCG2 
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(rosuvastatina) y CYP2C9 (fluvastatina), estable‐
ciéndose una serie de recomendaciones que 
podrían ayudar a reducir los SAMS. Aunque hay 
revisiones acerca de otras acciones como la influ‐
encia en el efecto hipolipemiante, la guía solo 
establece recomendaciones acerca de las reaccio‐
nes adversas. En cuanto a otros genes como 
HMGCR, CYP3A4 o CYP3A5, aunque se están 
realizando estudios, todavía no hay suficiente evi‐
dencia para implementarlos a la clínica. En la Tabla 
3 se resume la relación entre el genotipo (diplo‐
tipos) y su asociación con la función de las proteí‐
nas reguladoras de transporte, o en su caso la pre‐ 
dicción del fenotipo metabolizador para SLCO1B1, 
ABCG2 y CYP2C9, respectivamente, basándonos 
en los documentos del CPIC [9].

� A continuación, se describen los tres ge‐
nes mencionados y cómo su genotipado nos per‐
mite predecir el fenotipo metabolizador o de 
función transportadora y las recomendaciones 
para el tratamiento.

SLCO1B1 (transportador de aniones orgánicos de la 
familia 1B1/OATP1B1 o OATP‐C)

� Facilita la captación hepática de estatinas 
(y de compuestos endógenos como bilirrubina o 
17‐beta‐glucuronosilestradiol). Una función dismi‐
nuida, ya sea heredada genéticamente o adquirida 
debido a fármacos inhibidores, puede aumentar la 
exposición sistémica generando SAMS. El 
genSLCO1B1 tiene 109kilobases, se localiza en el 
cromosoma 12 (Chr 12p12.2) y aunque se han iden‐
tificado distintas variantes de nucleótido único 
(SNVs) solo algunas tienen relevancia clínica. La 
más común y la que tiene el nivel más alto de 
evidencia clínica es c.521T>C, rs4149056, presente 
en los alelos *5 o *15 y está asociada a un aumento 
de la exposición sistémica de la estatina y apara‐
ción de SAMS. Hay diferencias en la frecuencia 
alélica según el origen étnico, siendo en Europa de 
0.02 para SLCO1B1*5 y 0.15 para SLCO1B1*15.

� Las personas con dos alelos de función 
aumentada (SLCO1B1*14/*14) tienen un fenotipo 
de función aumentada. Aquellos con un alelo 
normal y uno de función aumentada (SLCO1B1*1/‐
*14) o con dos alelos de función normal (SLCO1B1‐
*1/*1) tienen un fenotipo de función normal. Por 
último, aquellos que tengan un alelo no funcional 
(p.ej., SLCO1B1*5) junto a un alelo de función 

normal o aumentada tienen un fenotipo de fun‐
ción disminuida y aquellos que tengan dos alelos 
no funcionales (p.ej.,SLCO1B1*5/*5) tienen un 
fenotipo de función ineficaz [9,43]. Según diver‐
sos estudios, las variantes en SLCO1B1 han demos‐
trado solo una pequeña disminución (<5 %) en el 
efecto hipolipemiante de simvastatina, atorvasta‐
tina, lovastatina y pravastatina. Un metaanálisis 
realizado en 2015 no ha encontrado diferencias 
significativas para SLCO1B1 c521T>C excepto para 
la simvastatina donde tenía un mayor efecto [44]. 
Otro metaanálisis concluyó que la fluvastatina en 
pacientes SLCO1B1 TT produjo a una mayor redu‐
cción de colesterol total y LDL [45]. En la misma 
línea se demostró que los pacientes TT tenían un 
mayor efecto hipolipemiante comparado con 
heterocigotos [44].

� Por otro lado, varios estudios sí que han 
demostrado una clara evidencia respecto al riesgo 
de toxicidad al aumentar las concentraciones 
sistémicas de algunas estatinas e incrementar por 
tanto el riesgo de miopatía. En un estudio (n=59) 
en el que la terapia estaba guiada por el genoti‐
pado deSLCO1B1*5, los pacientes portadores 
mostraron un aumento de la reducción de C‐LDL y 
una mejora en la adherencia en comparación con 
el grupo control [8].

� Tabla 3: Predicción del probable fenotipo 
basado en el genotipo de SLCO1B1, ABCG2 y 
CYP2C9.
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� Tabla 4: Recomendaciones de dosis basa‐
das según el fenotipo y la estatina.

ABCG2 (transportador perteneciente a la super‐
familia de transportadores ABC (ATP binding‐
casette) conocido también como transportador 
BCRP)

� Se expresa en hígado, intestino y barrera 
hematoencefálica. Facilita la exportación de com‐
puestos al espacio extracelular y el alelo A está 
asociado con una disminución del 30–40 % de la 
proteína y con un aumento de los niveles plasmá‐
ticos de rosuvastatina. El gen ABCG2 tiene 66kilo‐
bases, se localiza en el cromosoma 4 (Chr 4q22.1) y 
la variante más estudiada es c.421C>A (rs2231142). 
Su frecuencia alélica varía según la etnia siendo en 
Europa de0.1 para el alelo variante.

� Los pacientes portadores de un alelo de 
función normal y uno de función disminuida tienen 
un fenotipo de función disminuida mientras que 
aquellos portadores de dos alelos no funcionales 
tienen un fenotipo de función ineficaz [9]. Un 
metaanálisis que incluyó 423 pacientes demostró 
que los portadores del alelo A en ABCG2 421C>A 
tenían una concentración aumentada de rosuvas‐
tatina. Debido a que lafrecuencia del alelo A en 

población asiática es elevada (0.29) la FDA 
recomienda reducir la dosis en estos pacientes 
[46].

CYP2C9

� El citocromo P450 2C9 interviene en 
elmetabolismo de fase Ide muchos fármacos: se 
han identificado al menos 71 variantes alélicas pero 
las más estudiadas son el alelo 2, CYP2C9*2 (c.430‐
C>T; rs1799853), y el alelo 3, CYP2C9*3 (c.1075‐
A>Crs1057910), asociados a una disminución del 
30–40 % y del 80 % de la función, respectivamente, 
y que lleva a un aumento de la exposición sistémica 
de la fluvastatina. Las frecuencias alélicas en Euro‐
pa para el alelo 2 son de 0.13 y para el 3 de 0.07.

� Los pacientes portadores de dos alelos de 
función normal (CYP2C9*1/*1) tienen un fenotipo 
metabolizador normal. Aquellos que sean porta‐
dores de un alelo normal y uno de función dismi‐
nuida (CYP2C9*1/*2) o uno no funcional (CYP2‐
C9*1/*3) y aquellos portadores de dos alelos de 
función disminuida (CYP2C9*2/*2) tienen un 
fenotipo de función intermedia (metabolizadores 
intermedios). Por último, aquellos que son porta‐
dores de un alelo de función disminuida y uno no 
funcional (CYP2C9*2/*3) o dos alelos no funcio‐
nales (CYP2C9*3/*3) tienen un fenotipo de funció‐
nineficaz (metabolizadores lentos). Además, a 
estos alelos seles da un valor según su actividad 
desde 0 hasta 1. Los metabolizadores ineficaces 
tienen un score de 0 y 0.5, los intermedios de 1 y 1.5 
y los normales de 2 [9].

� Todos aquellos pacientes que sean porta‐
dores de una variante en alguno de estos tres ge‐
nes, que se traduzca en un fenotipo de metabo‐
lizador ineficaz o de transportador ineficaz, ten‐
drán mayor riesgo de exposición sistémica elevada 
a una determinada estatina y consecuentemente 
mayor riesgo de aparición de SAMS, requiriendo 
un ajuste de dosis o cambio de estatina.

� En cuanto a otros polimosfirmos no eva‐
luados por estaguía, un estudio (n=156) demostró 
una posible asociación entre CYP3A5*1 y la acu‐
mulación de atorvastatina, aunque estos resulta‐
dos deben confirmarse en el contexto de futuros 
estudios con cohortes independientes [47].

� En la Tabla 4 se describen las recomen‐
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daciones terapéuticas sobre el ajuste de dosis para 
las diversas estatinas en base al fenotipo, predicho 
previamente por el análisis del genotipo. Los datos 
se basan en la guía del CPIC [9] y los metaanálisis 
[45, 46, 48]. Es aconsejable realizar el análisis del 
genotipo antes de iniciar el tratamiento y así poder 
considerar las recomendaciones pertinentes res‐
pecto al tipo y dosis de estatina.

� En la Figura Suplementaria 1 se expone un 
ajuste de dosis para atorvastatina en función del 
fenotipo y en la Tabla Suplementaria 2 para simvas‐
tatina.

Aspectos relevantes y perspectivas de futuro

� En la actualidad diversos países han imple‐
mentado la farmacogenética en rutina clínica [42, 
49]. La mayoría de los modelos de implementación 
incluyen el análisis anticipado de un panel de 12 
farmacogenes accionables (58 alelos) con un gra‐
do de evidencia alto (1A), y que permite establecer 

recomendaciones sobre el tratamiento de 57 
fármacos [41]. Este desarrollo de la farmacoge‐
nética ha sido posible gracias a la labor de grupos 
de expertos que ha permitido superar los obstá‐
culos en su implementación clínica [50] y que han 
aportado respuestas y las herramientas necesarias 
para: la identificación de los pares gene‐fármacos 
con evidencia 1A; el desarrollo de guías farmaco‐
genéticas con recomendaciones claras para la ele‐
cción y ajuste del tratamiento; la estandarización 
metodológica y de la nomenclatura de los alelos; 
realizar el informe farmacogenético en sistemas 
electrónicos (compatibles con los utilizados en 
sanidad); avanzar en estadística genética o técni‐
cas de Machine Learning; demostrar el costebene‐
ficio; la formación del personal sanitario y de la 
sociedad [9, 26, 49].

� Estas primeras experiencias representan 
una gran oportunidad para estandarizar y mejorar 
los diferentes eslabones de todo el procedimiento 
(desde la solicitud del panel de farmacogenética 
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anticipado hasta la elaboración del informe farma‐
cogenético) y poder evaluar de forma adecuada la 
utilidad clínica de la farmacogenética como herra‐
mienta para seleccionar a los fármacos y dosis  
más adecuadas con el objetivo de reducir significa‐
tivamente las RAM, y mejorar en la medida de lo 
posible la eficacia, de lostratamientos desde aten‐
ción primaria [51, 52].

� Un aspecto relevante en el análisis farma‐
cogenético, además de la estandarización que 
mejorará la robustez de los resultados y facilitará 
su comparación entre diversos centros, es la nece‐
sidad de estar suscrito a Programas de Controles 
de Calidad Externos.

� Centrándonos en la farmacogenética de 
las estatinas, se requieren estudios multicéntricos 
prospectivos en los que se evalúen de forma apro‐
piada las interacciones medicamentosas, con 
repercusión en la actividad de los CYP y trans‐
portadores OATP1B1 y BCRP, que den lugar a un 
incremento en la exposición de las estatinas y al 
riego de padecer SAMS. Además, es necesario 
estudiar si la monitorización de las concentra‐
ciones de estos fármacos en plasma (fenotipo 
metabolizador) en combinación con el genotipo 
puede facilitar un ajuste de la dosis más persona‐
lizado.

� Diversos estudios mostraron que los test 
farmacogenéticos en relación a las estatinas pare‐
cen ser costo‐efectivos especialmente cuando es‐
tos genes se analizan en el contexto del panel 
farmacogenético de 12 genes, ya mencionado [42, 
53].

� El panel actual seleccionado para el test 
de farmacogenética anticipado irá mejorando con 
el tiempo y debe nutrirse desde la investigación 
con los nuevos hallazgos gen‐fármaco de alta 
evidencia y con la inclusión del análisis de nuevos 
alelos o haplotipos identificados para pares de 
gen‐fármaco ya establecidos. Referente a los 
genes de interés para las estatinas, a pesar de que 
las recomendaciones de lasúltimas guías se basan 
en reducir los SAMS, las investigaciones futuras 
podrán evaluar el impacto del test farmaco‐
genético anticipado no sólo en el riesgo de SAMS 
sino también en la adherencia al tratamiento, en 
los niveles de cLDL y en el riesgo de enfermedades 
cardiovasculares [9].

� Esta evolución en el conocimiento sobre 
el beneficioclínico de los test anticipados farma‐
cogenéticos (y en su caso de la monitorización 
plasmática de los fármacos) debe tener difusión y 
es el principal motivo de la formación continuada 
del personal sanitario y de la sociedad.

� En resumen, en esta nueva era de la 
implementación clínica de la medicina de preci‐
sión, el análisis farmacogenético anticipado de las 
estatinas conllevaría un claro beneficio clínico por 
su potencial para reducir de forma significativa la 
aparición de RAMs en los pacientes tratados. Por 
otra parte, es necesaria la estandarización de 
datos clínicos y metodologías analíticas para po‐
der afinar las recomendaciones sobre el trata‐
miento personalizado con cada estatina.
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 El siguiente estudio se centra en analizar la frecuencia, los elementos de riesgo y 

la detección de la infección por citomegalovirus en gestantes.
>>>
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Prevalencia, factores de riesgo y diagnóstico de 
infección por citomegalovirus en mujeres embarazadas
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� RESUMEN

� La infección por citomegalovirus (CMV) 

es la primera causa de infección congénita en todo 

el mundo, con una tasa de incidencia en gestantes 

muy altas. El objetivo del estudio fue identificar la 

prevalencia, factores de riesgo y diagnóstico de la 

infección por citomegalovirus en mujeres 
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embarazadas. Se realizó una búsqueda bibliográ‐

fica de artículos científicos publicados en las bases 

de datos PubMed, SciELO, Springer, Google 

Scholar, BVS, Dialnet, conectando las palabras cla‐

ves TORCH, cytomegalovirus, virus, pregnant 

women, neonates; se utilizaron los boléanos AND, 

OR y NOT. Entre los resultados se incluyeron un 

total de 51 artículos en los cuales se encontró que el 

continente asiático tenía una taza del 0,22%‐100% 

infección por CMV, en el continente americano fue 

del 1,6%‐96,9%, en África se encontró el 6,9%. Para el 

diagnóstico se destacaron los inmunoensayos 

enzimáticos ligados a enzimas o conocido por sus 

siglas “ELISA”. Los factores de riesgo más fre‐

cuentes fueron el bajo nivel socioeconómico y vivir 

en zonas rurales. Se concluyó que la infección por 

citomegalovirus es mayor en países en vías de 

desarrollo, debido a la pobreza y condiciones de 

vida; además que la técnica ELISA se debe utilizar 

como estándar para el diagnóstico de este virus.

Palabras clave: epidemiología; gestantes; micro‐

biología; virus

� INTRODUCCIÓN

� El Citomegalovirus (CMV), es uno de los 

virus de ADN que pertenece a la subfamilia Beta‐

herpesviriniae y uno de los integrantes más 

grandes de los Herpes virus con un tamaño de 200 

nm de diámetro (Izquierdo et al., 2021). El CMV se 

ha evidenciado en distintos fluidos corporales en el 

que se incluye heces, secreciones vaginales y 

cervicales, sangre y semen, orina, leche, saliva y 

lágrimas, por lo cual su transmisión se puede 

presentar por diferentes vías. Además, la afección 

puede darse por trasplante de órganos y trans‐

fusiones sanguíneas (Chuang et al., 2021; Abarzúa 

Camus, 2021). Las infecciones mayores por CMV 

comúnmente se hayan en adultos inmunosupri‐

midos (Aguilera y de la Fuente, 2023).

� La prevalencia a nivel mundial según los 

antecedentes varía entre el 60% y el 90%, apare‐

ciendo por primera vez la afección durante la infan‐

cia, en consecuencia, de la transmisión de madre a 

hijo y luego apareciendo en la etapa adolescente, 

en esta ocasión con mayor frecuencia por a la 

transmisión sexual (Muga y Cedeño, 2023). La 

seropositividad global en mujeres entre 12 y 49 

años varía del 45 al 100% (Cambrón y Sousa, 2020). 

Las tasas en la población difieren por factores 

geográficos, socioeconómicos. La seropositividad 

aumenta con la edad, en personas con bajos recur‐

sos. Por lo que se evidencia con mayor frecuencia 

en países en vías de desarrollo (Rowan et al., 2018).

� La prevalencia de la infección congénita 

por CMV en los países de primer mundo (Japón, 

EE.UU., Canadá, Australia y varios países de Euro‐

pa) se encuentra entre el 0,5 y el 0,8%, mientras que 

la afección en los países en vías de desarrollo 

(países de Asia, América Central, Latina y del Sur, y 

África) es mucho más prevalente, oscilando entre 

el 1% y el 14% (Aguilera et al., 2023; Fitzpatrick et al., 

2022).

� A nivel regional, según Olivera y col. (20‐

21), en argentina se detectó ADN de CMV en el 

3,73% del grupo de neonatos y niños y entre las 

pacientes embarazadas, se detectó en el 2,56% 

(Olivera et al., 2021). Según Rico et al. (2021), en su 

investigación sobre la prevalencia del CMV en 

Colombia, en madres y lactantes, entre sus resul‐

tados se encontró una taza del 98% y la prevalencia 

de infección congénita por CMV fue por 1000 

nacidos vivos (Rico et al., 2021). Según Sandoval 

(2021), en su estudio publicado en Chile, encontró 

que la infección fetal puede ocurrir por una infe‐

cción primaria durante el embarazo, con una posi‐

bilidad de transmisión del 30 al 40% (Sandoval, 20‐

21). A nivel local, Según Rezabala et al. (2022), en 

Manabí, se identificó los factores de riesgo como 

tener mascotas, el lavado de manos, hábitos ali‐

menticios, lavar las verduras, frutas u hortalizas, 

entre otros factores (Rezabala et al., 2022).

� El diagnóstico de infección en una emba‐

razada podría realizarse con:

a) Seroconversión de IgG específica en pacientes 

negativas.

b) Detección de anticuerpos IgM e IgG positiva con 

avidez baja.

� El IgM demora 7 a 12 días en aparecer 

luego de la primera infección, tardan 2 a 3 semanas 

en alcanzar su máximo valor y después de meses 

bajan hasta ser indetectables (Susana y Sergio, 

2023).
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� A partir de lo revisado, el equipo investi‐

gador se propone alcanzar el objetivo de identi‐

ficar la prevalencia, factores de riesgo y diag‐

nóstico de la infección por citomegalovirus en mu‐

jeres embarazadas. La relevancia de este estudio 

radica en que, primero, identificar la prevalencia de 

esta enfermedad en esta población es fundamen‐

tal para comprender la carga de la enfermedad y su 

impacto en la salud pública. Además, se plantea la 

identificación de los factores de riesgo puede ayu‐

dar a prevenir su aparición y a desarrollar estra‐

tegias de intervención. Por último, el diagnóstico 

temprano de esta infección puede mejorar los 

resultados del embarazo y la salud materna.

� MATERIALES Y MÉTODOS

� Se realizó un estudio de diseño docu‐

mental de tipo descriptivo. Se realizará mediante 

una revisión de la bibliografía documentada de 

artículos científicos originales publicados en revis‐

tas indexadas. Se usarán las bases de datos de 

PubMed, SciELO, Springer, Google Scholar, ELSE‐

VIER, BVS, Dialnet, como fuentes secundarias 

para encontrar dichos artículos. Estos deberán 

estar publicados desde el 2018 hasta 2023, sin 

restricción de idiomas. Se realizará una búsqueda 

avanzada con las palabras clave TORCH, cytome‐

galovirus, virus, pregnant women, neonates. Tam‐

bién se utilizarán los boléanos AND, OR y NOT 

para facilitar la búsqueda de información rela‐

cionada con la temática investigada. Para la reco‐

pilación de resultados se realizará una base de da‐

tos en Excel de los artículos seleccionados para 

una mejor comprensión y análisis, además de ob‐

tener resultados adecuados y favorables a la inves‐

tigación.

� Criterios de inclusión y exclusión: Se inclui‐

rán artículos originales, de revisión, casos clínicos, 

metaanálisis, de igual manera trabajos de titula‐

ción indexados en los repositorios oficiales de las 

>>>
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instituciones respectivas, así como reportes oficia‐

les de entes sanitarios de la OMS, OPS y MSP, 

publicados durante los últimos 5 años. Se excluirán 

aquellos artículos no relacionados con la investi‐

gación, cuyo año de publicación sea inferior al 

indicado para el estudio, páginas web de fuentes 

no oficiales y estudios realizados en otros organis‐

mos biológicos diferentes al humano.

� Consideraciones éticas: Este estudio res‐

petará los derechos de autor, cumpliendo las nor‐

mas universales de derecho intelectual, citando de 

manera correcta las referencias bibliográficas.

� RESULTADOS Y DISCUSIÓN

� La prevalencia de infecciones por citome‐

galovirus en mujeres embarazadas varía de acuer‐

do a cada región, la infección se puede encontrar 

activa de acuerdo a la inmunoglobulina M (IgM) o 

de memoria según la inmunoglobulina G (IgG). Los 

principales resultados alcanzados en esta investi‐

gación se describen a continuación:

� Tabla 1. Prevalencia de infección por cito‐

megalovirus en embarazadas.

� Análisis e interpretación: En el continente 

asiático la tasa oscila entre los 0,22%‐100%, siendo el 

mayor en Arabia saudita con el 100%, seguida de 

Taiwán con 87,28%, India con 1,8%‐86,8%, China con 

0,43 y Japón el menor con 0,22%. En el continente 

americano la taza infección se encuentra entre el 

1,6%‐96,9%, siendo el porcentaje mayor en 

Argentina (96,9%), seguida de Colombia con 90,9%, 

Ecuador con 1,6%‐11% y Chile con 2,6%. En África se 

encontró que Libia tenía una prevalencia del 6,9%. 

El continente europeo por su parte presenta una 

taza de infección que va de 56,48% hasta 64%, 

siendo el porcentaje mayor hallado en España y el 

menor en Alemania.

� Tabla 2. Diagnóstico de infecciones por 

citomegalovirus en embarazadas.

 

� Análisis e interpretación: En la tabla se 

evidencia los diferentes tipos de técnicas de labo‐

ratorio que son usadas para la detección de las 

infecciones causadas por citomegalovirus en ges‐

tantes, las pruebas de diagnóstico de laboratorio 

conservan un rol muy importante en el momento 

de identificar la infección causada por este virus y 

la evaluación del riesgo que está presente tanto 

como para la madre y el feto. Se destacaron los 

inmunoensayos enzimáticos ligados a enzimas o 

conocido por sus siglas “ELISA” que fue la técnica 

utilizada en la mayoría de los estudios, también es 

utilizaron los inmunoensayos de quimioluminis‐

cencia, los ensayos moleculares como la reacción 

en cadena polimerasa (PCR), por otro lado, los tes‐

ts inmunofluorescentes e Inmunoensayos sero‐

lógicos son utilizados, pero en menor proporción. 

Otra observación es que estas pruebas detectan 

las inmunoglobulinas IgG e IgM contra agentes de 

citomegalovirus y en ciertos casos se detectó el 

ADN de este agente infeccioso.

>>
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� Tabla 3. Factores de riesgo de infecciones 

por citomegalovirus en embarazadas.

� Análisis e interpretación: Dentro del estu‐

dio los factores de riesgo con mayor realce fueron 

los socioeconómicos y los geográficos entre los 

que se encuentran vivir en zonas rurales y el bajo 

nivel de economía. También se observó, pero con 

un poco menos de frecuencia, el factor de educa‐

tivo, donde aquellas personas con bajo nivel de 

escolaridad tenían más probabilidades de padecer 

la infección. La edad y los factores individuales 

como la falta de higiene o el contacto frecuente 

con niños también presenta un riesgo de contagio. 

Entre los factores de riesgo que se incluyeron en 

los estudios, pero fueron menos comunes están la 

etnia y la paridad

� DISCUSIÓN

� Se recuperaron 51 investigaciones en total 

durante el estudio. Estos fueron utilizados tanto 

para los resultados como para realizar una revisión 

teórica. El fin principal fue identificar la prevalen‐

cia, factores de riesgo y diagnóstico de la infección 

por citomegalovirus en mujeres embarazadas. 

Debido a que una mujer embarazada cuando se 

contagia de una de esta infección, se eleva el riesgo 

que la infección pueda contagiar al feto mediante 

la placenta o durante el parto, esto puede llevar a 

distintos resultados adversos para el feto y la 

madre, en los que se incluye problemas de desa‐

rrollo, defectos de nacimiento e incluso la muerte.

� La prevalencia de las infecciones causadas 

por citomegalovirus en mujeres embarazadas pue‐

de variar considerablemente, de igual manera, 

pue‐de fluctuar de una infección a otra, en este 

caso como se ha visto en los resultados obtenidos 

las tasas de infecciones activas o de memoria se 

encontraban en Arabia saudita IgM 100%, Argen‐

tina IgG 96,90%, Taiwán IgG 87,28% dando a 

conocer unas altas prevalencias de infecciones por 

CMV a nivel mundial. Sin embargo, Sahu et al. (Sa‐

hu et al., 2019) en su estudio descubrieron que la 

prevalencia citomegalovirus era del 57,2%, un por‐

centaje relativamente bajo a comparación con los 

incluidos en nuestro estudio.

� Los factores de riesgo que se encontraron 

en el estudio en base al grupo poblacional de 

mujeres embarazadas se resaltan los siguientes 

factores como bajo nivel socioeconómico, el con‐

tacto frecuente con niños pequeños, vivir en áreas 

rurales, menor escolaridad, tener 1 o más hijos y 

etnia distinta a la caucásica, edad y presentar ITS 

curables. En acuerdo a Olariu et al. (Olariu et al., 

2020) en su estudio realizado en Rumania, destaca 

la semejanza en los factores encontrados de los 

cuales se pueden mencionar el grupo de mayor 

edad, menor nivel educativo, y antecedentes de 

embarazos adversos, estos son factores predomi‐

nantes sobre las infecciones por citomegalovirus.

� La investigación refleja la aplicación de 

distintas técnicas de laboratorio que se pueden 

ejecutar para detectar infecciones por citome‐

galovirus. Las pruebas diagnósticas de laboratorio 

ejercen un rol fundamental para la detección de 

estas infecciones y se predisponen métodos como 

ELISA y la reacción en cadena polimerasa, los 

cuales son los más utilizados. Estos resultados 

concuerdan con el de Wang et al. (Wang et al., 

2019) que, en su estudio, la técnica ELISA se aplicó 

para detectar anticuerpos IgM e IgG para citome‐

galovirus, este método se ha utilizado con mucha 

antelación convirtiéndolo en el método más con‐

fiable. Por su parte Nabizadeh et al. (Nabizadeh et 

al., 2022) indican que el método diagnóstico más 

confiable de citomegalovirus es el método CLIA 

(analizador de inmunoensayo de quimioluminis‐

cencia), debido a que la detección de anticuerpos 

es mucho mejor por su elevada sensibilidad y espe‐

cificidad.

>>
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� CONCLUSIONES

� La prevalencia de infecciones por citome‐

galovirus entre mujeres embarazadas fluctúa signi‐

ficativamente según factores individuales, geográ‐

ficos, socioeconómicos y étnicos, siendo estos más 

frecuentes en lugares como Asia y América, donde 

el número de infecciones es mayor por ser conti‐

nente con más países en vías de desarrollo, el 

impacto de esta infección viral puede ser conside‐

rable y afectar tanto a la salud de la madre como la 

del feto.

� Los factores de riesgo que predominaron 

en las infecciones por citomegalovirus destacan 

vivir en zonas rurales y el bajo nivel socioeconó‐

mico, esto se debe a que en los países en vía de 

desarrollo especialmente en áreas rurales las bajas 

posibilidades de una buena educación y la pobreza 

aumenta el riesgo de ser infectado por este tipo de 

virus.

� Las técnicas diagnósticas son la piedra 

angular que nos ayuda en la identificación sobre la 

exposición pasada y/o actual para el citomegalo‐

virus, ayudan a determinar el momento de la infe‐

cción, los métodos moleculares como la reacción 

en cadena de la polimerasa (PCR) y el inmuno‐

ensayo enzimático ligado a enzimas (ELISA) son 

los medios directos que nos ayudan en la detección 

del material genético del virus, lo que permite un 

diagnóstico temprano incluso antes de que apa‐

rezcan los anticuerpos.
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 En este artículo se presenta un caso poco frecuente de metástasis cutánea de un 

carcinoma mamario en coraza en un paciente masculino de 74 años
>>>

>>>

Cáncer de mama en coraza en hombre: 
un caso poco frecuente
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� RESUMEN

� El cáncer de mama en coraza constituye 

una de las formas clínicas de presentación de las 

metástasis cutáneas del cáncer mamario. Es de 

aparición poco frecuente, sobre todo, en el sexo 

masculino. Se presenta el caso de un paciente de 

sexo masculino, de 74 años de edad, de color de 

piel negra, con antecedente de diabetes e hiper‐

tensión arterial que acudió a consulta de masto‐

logía provincial por presentar desde hacía algunos 

meses dolor discreto y unas lesiones pruriginosas 

en la mama derecha. Además de otros exámenes 

se le realizó biopsia escisional de pequeño frag‐

mento de la lesión con estudio por parafina que 

informó metástasis cutánea de un carcinoma 

mamario en coraza según su forma de presenta‐

ción clínica. Se muestra el caso porque no se 

localizó ninguna publicación en la provincia 

Cienfuegos ni en el país de un caso en el sexo 

masculino, por lo cual se considera de interés para 

el personal médico la publicación de este reporte.

Palabras clave: neoplasias de la mama, neoplasias 
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de la mama masculina, informes de casos, cuba

� INTRODUCCIÓN

� La afectación tumoral de la dermis o del 

tejido celular subcutáneo como causa de un tumor 

primario se conoce como metástasis cutánea. En el 

sexo masculino, según Helwig, se producen fun‐

damentalmente debido al cáncer de pulmón; y en 

las mujeres, Lockingbill, asevera que es el cáncer 

de mama el que lo produce en su mayoría. Gene‐

ralmente las metástasis cutáneas aparecen en 

etapas finales de la enfermedad y solo en muy 

raras ocasiones constituyen la primera manifesta‐

ción de este padecimiento.(1,2)

� En el cáncer de mama, el profesor Bron‐

stein plantea, que las metástasis cutáneas están 

presentes en el 69 % de los casos, pero que solo en 

un 0,6 % constituyen la primera manifestación del 

tumor. Se localizan estas lesiones fundamen‐

talmente en: tronco, abdomen, cara, extremida‐

des superiores y el cuero cabelludo.(3)

� Las metástasis cutáneas en el cáncer de 

mama pueden clasificarse desde varios puntos de 

vista:(1,4)

1.De acuerdo a su forma de presentación clínica.

2.De acuerdo a su vía de diseminación.

3.Según su frecuencia de aparición.

Clasificación de acuerdo a su forma de presentación 

clínica

� Según Schwartz las metástasis cutáneas 

pueden presentarse bajo 7 formas clínicas diferen‐

tes:(1,5)

‐Carcinoma metastásico inflamatorio o erisipeloi‐

de.

‐Carcinoma metastásico en coraza.

>>>
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‐Carcinoma metastásico telangiectásico.

‐Carcinoma metastásico nodular.

‐Alopecia neoplásica.

‐Carcinoma de mama inflamatorio del pliegue sub‐

mamario.

‐Carcinoma mamario metastásico del párpado.

Clasificación de acuerdo a su vía de diseminación

‐Vía linfática. Cuando lo hace por esta vía pueden 

ocurrir metástasis de cuatro tipos: nodular, infla‐

matoria, telangiectásica y en coraza.

‐Vía hemática. Es muy poco frecuente y afecta 

fundamentalmente el cuero cabelludo, semejando 

quistes triquilemales, lesiones exofíticas o parches 

de alopecia.

‐Por contigüidad. Este tipo de diseminación funda‐

mentalmente aparecen por tumores subyacentes

Clasificación según su frecuencia de aparición(1,6)

‐Clásicas. Donde se incluyen las variantes: nodular, 

en coraza, erisipeloide y telangiectásica.

‐Atípicas. Son las más frecuentes y entre las que 

aparecen como formas: alopécica, cicatrizales, am‐

pollares, umbilicadas, papulares y con distribución 

zosteriforme.

Carcinoma de mama en coraza

� El carcinoma de mama en coraza es una 

forma clínica de presentación de metastasis cutá‐

nea de un cáncer mamario, que se disemina por vía 

linfática y se clasifica de acuerdo a su frecuencia de 

aparición como clásica.(7,1)

� Fue descrita por primera vez por Alfred 

Velpeau en 1938 quien lo denominó así por simular 

la invasión cutánea tumoral de la coraza metálica 

de un soldado.

� Es de aparición poco frecuente, represen‐

ta solo entre el 3 y el 4 % de las metastasis cutáneas 

del cáncer de mama y cuando lo hace, es general‐

mente en etapas avanzadas de la enfermedad y 

solo en muy pocas ocasiones como manifestación 

inicial de ella.(1,8)

� Suele iniciarse con nódulos papulares 

indurados y eritematosos que confluyen hasta for‐

mar una placa en la pared torácica y el abdomen, 

esclerodermiforme o leñosa, que puede ser dolo‐

rosa, de coloración eritematosa o amarillenta, con 

posterior ulceración. Se produce por infiltración de 

los linfáticos dérmicos y se observa en la biopsia 

una marcada congestión capilar y una densa infil‐

tración tumoral de estos con inflamación linfo‐

citaria perivascular.

� Tiene un mal pronóstico con una baja 

supervivencia, debido fundamentalmente a que 

aparece en etapas avanzadas de la enfermedad; es 

poco frecuente su aparición como manifestación 

inicial de la enfermedad.(9,10)

� Se muestra el caso porque no se localizó 

ninguna publicación en la provincia Cienfuegos ni 

en el país de un caso de un carcinoma de mama en 

coraza en el sexo masculino, por lo cual se consi‐

dera de interés para el personal médico la publi‐

cación de este reporte.

� PRESENTACIÓN DEL CASO

� Se presenta el caso de un paciente de sexo 

masculino, de 74 años de edad, de color de piel 

negra y procedencia rural, con antecedentes pato‐

lógicos personales de diabetes mellitus e hiperten‐

sión arterial, que acudió a consulta de mastología 

provincial remitido de su área de salud por 

presentar desde hacía algunos meses dolor dis‐

creto y unas lesiones pruriginosas en la mama 

derecha.

� De inicio fue atendido en consulta de der‐

matología al interpretarse como una lesión dér‐

mica infecciosa. En el transcurso de las semanas la 

lesión fue aumentando de tamaño y se transformó 

en una serie de nódulos dolorosos que fueron 

uniéndose y formando una placa densa con exu‐

dado fétido, por lo cual se decidió su remisión a la 

consulta provincial de mastología. (Figuras. 1 y 2).

� Figura 1. Paciente con cáncer de mama 

derecha en coraza.

>>>
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� Figura 2. Vista más cercana de cáncer de 

mama en coraza.

� Se le realizaron complementarios indis‐

pensables de laboratorio, así como radiografía de 

tórax y ultrasonido abdominal los cuales se en‐

contraban dentro de los parámetros normales. Se 

procedió a realizarse biopsia aspirativa con aguja 

fina (BAAF) la cual fue informada como no útil para 

diagnóstico, por lo cual se procedió a realizar biop‐

sia escisional de pequeño fragmento de la lesión 

con estudio por parafina que informó metastasis 

cutánea de un carcinoma mamario en coraza se‐

gún su forma de presentación clínica, que aún no 

infiltraba la pared abdominal, sino solo la pared 

torácica alrededor de la mama afectada.

� El caso de este paciente fue discutido en 

consulta multidisciplinaria, en la cual luego de des‐

cartada la presencia de metastasis ósea o visceral 

se indicó tratamiento con poliquimioterapia citos‐

tática. Después de 5 meses del diagnóstico, el 

paciente, se encuentra aún bajo tratamiento sis‐

témico por oncología.

� Es importante resaltar que es el primer 

caso de cáncer de mama en coraza en hombre 

diagnosticado en la provincia Cienfuegos, y que 

igualmente a pesar de una búsqueda intensa no se 

encontró ningún caso publicado en Cuba ni en 

América Latina, por lo cual se considera de valor 

>>
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para la comunidad científica la publicación de este 

reporte.

� DISCUSIÓN

� Las metastasis cutáneas del cáncer de 

mama, al igual que la de tumores malignos en otras 

localizaciones han aumentado en los últimos años, 

debido a que la supervivencia en los pacientes 

portadores de cáncer con los diagnósticos más 

tempranos y los tratamientos más novedosos y 

efectivos ha aumentado en todo el mundo. Cuan‐

do se comparan con metastasis en otras localiza‐

ciones se mantiene en menos de un 10 % del total de 

los cánceres. El carcinoma de mama es el que 

produce un mayor porciento de metastasis cutá‐

neas entre un 60 y un 69 %.(1,2)

� Generalmente las metastasis cutáneas 

aparecen en un periodo tardío de la enfermedad, 

siendo extremadamente raro que aparezcan, co‐

mo en el caso que se presenta, como la primera 

manifestación de la aparición de un cáncer ma‐

mario.(1) Este reporte también tiene como carac‐

terística a destacar, que se trata de un hombre, que 

es el primer caso que se diagnostica en el Hospital 

General Universitario Dr. Gustavo Aldereguía Lima 

en sus 44 años de inaugurado. Los autores de esa 

investigación han diagnosticado y publicado casos 

de cáncer de mama en coraza en mujeres, pero en 

hombre este es el primero que se diagnosti‐

ca.(2,3,4) A esto se le añade que, a pesar de realizar 

una reiterada y exhaustiva búsqueda, no se 

encontró en la literatura nacional ni internacional a 

la cual se pudo acceder, ningún caso de cáncer de 

mama en hombre publicado. Todo lo anterior‐

mente expuesto hace pensar que es de interés 

para la población científica la publicación de este 

caso.
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Intervalos de referencia de Tirotrofina y Tiroxina libre 
en población gestante 

>>>

 Es vital comprender los cambios fisiológicos que experimenta la glándula 

tiroidea materna para garantizar un desarrollo óptimo del feto. En este documento, 

exploraremos los intervalos de referencia de Tirotrofina (TSH) y Tiroxina libre (T4l) en 

la población gestante, su importancia en la evaluación de la función tiroidea durante el 

embarazo y la prevalencia de hipotiroidismo

>>>

>>>

>>>

 AUTORES

Ramírez Córdova, Nidia Roxana; Gallo, María Luz, 

Ordoñez Castellanos, Constanza María; Salman 

Demarchi, María Agustina; Pacheco, Ana Belén; 

Zamory, Estrella Silvia

Nueva Maternidad Provincial “Brigadier Gral. Juan 

Bautista Bustos”, Córdoba, Argentina

� CORRESPONDENCIA

gestionlab.maternidad@gmail.com

� RESUMEN

Introducción: Las hormonas tiroideas (HT) son 

fundamentales para mantener la homeostasis del 

organismo, bajo la regulación del eje hipotálamo‐

hipófisis‐tiroides. La gestación implica impor‐

tantes cambios fisiológicos de la glándula tiroidea 

materna, que deben considerarse al interpretar la 

función tiroidea. Durante el embarazo las HT son 

fundamentales en el desarrollo neuronal, el 

crecimiento somático y la maduración ósea del 

feto. Las alteraciones en la función tiroidea son la 

segunda causa de complicaciones endocrino‐

lógicas en el embarazo, produciendo resultados 

adversos tanto en la gestante, como en el feto y el 

recién nacido (RN). Los valores de las HT en el 

embarazo difieren de la población general y 

cambian a lo largo de la gestación, por lo tanto, 

para la correcta evaluación del eje tiroideo, se 

requiere disponer de intervalos de referencia 

apropiados. 

Objetivo: Establecer los intervalos de referencia 
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(IR) de tirotrofina (TSH) y tiroxina libre (T4l) en la 

población gestante del Hospital Materno Provin‐

cial de Córdoba para cada trimestre de gestación y 

conocer la prevalencia de hipotiroidismo en la 

población gestante en el año 2022. 

Métodos: estudio observacional, analítico y retros‐

pectivo que abarcó el periodo noviembre de 2021 a 

enero de 2023. Se analizaron las concentraciones 

séricas de TSH y T4L de gestantes que asistieron al 

Hospital Materno Provincial de Córdoba para 

realizarse los controles trimestrales de embarazo. 

Se determinaron los intervalos de referencia por 

método directo siguiendo los lineamientos dis‐

puestos por la International Federation of Clinical 

Chemistry and Laboratory Medicine (IFCC) en la 

Guía C28 A3 de Clinical and Laboratory Standard 

Institute (CLSI). 

Resultados: Se determinaron los intervalos de 

referencia para TSH y T4L en 400 pacientes ges‐

tantes luego de aplicar los criterios de inclusión y 

exclusión a la muestra inicial de 505 pacientes. En 

base al criterio de Harris y Boys, no correspondió 

particionar los intervalos de referencia para TSH 

por trimestre de gestación. En cambio, para T4L se 

obtuvo un intervalo de referencia para el primer 

trimestre de gestación, y otro diferente para el 

segundo y el tercer trimestre de gestación. En el 

periodo estudiado el número de consultas fue de 

3104 gestantes obteniendo una prevalencia global 

de 1,8 % de hipotiroidismo en el embarazo. 

Conclusiones: El establecimiento de IR constituye 

un aporte para el estudio preciso y oportuno de la 

función tiroidea en el embarazo, permite instalar 

un tratamiento temprano y con esto disminuir las 

implicancias de enfermedad tiroidea en el desa‐

rrollo fetal. Representa una herramienta práctica 

diseñada para asistir al médico en la toma de 
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decisiones clínicas asegurando así el bienestar 

tanto de las gestantes como del feto.

� INTRODUCCIÓN

� Las hormonas tiroideas (HT) son funda‐

mentales para mantener la homeostasis del orga‐

nismo, bajo la regulación del eje hipotálamo‐hipó‐

fisis‐tiroides. 

� Más del 99,95% de tiroxina total (T4) y 

99,5% de triyodotironina total (T3) se encuentran 

unidas a proteínas en sangre como la globulina 

fijadora de tiroxina (TBG), transtiretina (TTR), 

albúmina y lipoproteínas. En relación a T4 apro‐

ximadamente el 0.02 % se encuentra libre en suero. 

La fracción de T4 libre (T4l) es la hormona bioló‐

gicamente activa. (1,2)

� La gestación implica importantes cambios 

en la fisiología de la glándula tiroidea que deben 

considerarse al interpretar la función tiroidea. Por 

un lado, el sincitiotrofoblasto sintetiza la hormona 

gonadotrofina coriónica humana (hCG), la cual, 

comienza a tener actividad tirotrofica al unirse al 

receptor de tirotrofina (TSHR) por su homología 

estructural con tirotrofina (TSH). El nivel de hCG 

alcanza su punto máximo al final del primer tri‐

mestre, luego disminuye y permanece estable. El 

patrón de cambio en la tiroxina libre (FT4), en el 

primer trimestre, es el mismo que el de hCG. La 

placenta sintetiza y libera estrógenos a sangre 

periférica, éstos incrementan la síntesis hepática 

de TBG disminuyendo de este modo la fracción 

libre de hormonas tiroideas. Por su parte, las 

enzimas deiodinasas placentarias (tipo 2 y 3) 

regulan la actividad biológica de HT en su paso 

placentario. Dichas modificaciones generan un 

incremento del 50% en la síntesis de T4 con el fin de 

cubrir el aumento fisiológico por las demandas 

maternas y fetales. El aumento de HT provoca una 

disminución de la concentración sérica de TSH. 

Esto ocurre en condiciones de suficiencia de yodo y 

ausencia de autoinmunidad tiroidea. (2‐7) 

� Durante el embarazo las HT son funda‐

mentales en el desarrollo neuronal, el crecimiento 

somático y la maduración ósea del feto.  Hasta la 

semana 20 de gestación, el feto depende en su 

totalidad del aporte transplacentario de HT ma‐

ternas. Luego de la semana 20, completa la ma‐

duración de su glándula tiroidea siendo capaz de 

sintetizar sus propias HT. (7‐9)

� Las alteraciones en la función tiroidea son 

la segunda causa de complicaciones endocrino‐

lógicas en el embarazo, produciendo resultados 

adversos tanto en la gestante como en el recién 

nacido (RN). El hipotiroidismo se asocia con hiper‐

tensión gestacional, anemia, preeclampsia, aborto 

espontáneo, bajo peso al nacer, muerte fetal, difi‐

cultad respiratoria, malformaciones congénitas 

del sistema circulatorio. En tanto que el hiperti‐

roidismo, se asocia con: muerte fetal, insuficiencia 

cardíaca congestiva, parto prematuro, tamaño 

pequeño para la edad gestacional y preeclampsia. 

(1,5)  

� Se diagnostica hipotiroidismo clínico 

cuando se determinan concentraciones de T4l o T4 

disminuidas con TSH elevada, o TSH mayor de 10 

uUI/ml independientemente del valor de T4; 

hipotiroidismo subclínico cuando las concentra‐

ciones de T4l o T4 se encuentran dentro de los 

intervalos de referencia (IR) con TSH por encima 

de los valores esperados. (10) Distintos estudios 

han demostrado que una disminución leve de la 

función tiroidea, en la primera mitad del emba‐

razo, puede producir secuelas a largo plazo en el 

desarrollo neuropsicointelectual del niño. Es im‐

portante diagnosticar hipotiroidismo en la ges‐

tante, durante el primer control obstétrico, ya que 

de esta manera se previenen complicaciones. (11) 

La principal causa de hipotiroidismo es de carácter 

autoinmune debido a la, presencia de anticuerpos 

contra peroxidasa tiroidea (ATPO) o anticuerpos 

contra tiroglobulina (TGAb). La presencia de 

autoanticuerpos representa por sí mismos un 

riesgo de disfunción tiroidea durante el embarazo, 

el parto y el puerperio. (12,13) Gestantes con hipo‐

tiroidismo subclínico o eutiroideas con anticuer‐

pos ATPO positivos, se asocian a un riesgo aumen‐

tado de aborto y parto prematuro. Diversos estu‐

dios han demostrado que con tratamiento ade‐

cuado y oportuno se logra reducir dichas complica‐

ciones. (3,14)

� El hipertiroidismo clínico se define como 
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un estado de hipermetabolismo caracterizado por 

niveles de TSH en suero inferiores al rango de 

referencia, junto con niveles elevados de T3, T4 o 

ambos. La enfermedad de Graves, es la principal 

causa de hipertiroidismo clínico en gestantes y se 

la define como una patología provocada por la 

presencia de anticuerpos anti receptor de TSH 

(TRAbs) que al unirse al receptor estimula la libe‐

ración de HT. Los TRAbs maternos pueden atra‐

vesar la placenta y causar hipertiroidismo fetal. La 

tirotoxicosis gestacional transitoria es la segunda 

causa de hipermetabolismo gestacional. (5,10,14,‐

15)

� El estudio realizado por Coto, A. y col. (6) 

en Costa Rica en el año 2023, reveló que el 

hipertiroidismo clínico afectaba entre el 0,2% y el 

0,7% de las gestantes, mientras que el hipotiroidis‐

mo clínico al 0,5%. Además, informó una prevalen‐

cia de hipotiroidismo subclínico que iba entre 2% al 

5%. Mientras que Anandappa, S. et al. (7) en 

Londres en 2020, encontraron que el hipotiroidis‐

mo clínico tuvo una prevalencia de 0,2% a 1%, y el 

hipertiroidismo clínico entre el 0,1‐ 0,4%. Por otro 

lado, en Argentina, según el trabajo de Abalovich, 

M. y col. (10) en 2016, la prevalencia de hipotiroidis‐

mo clínico en gestantes se ubicaba entre el 0,2% y el 

0,3%.

� Durante la evaluación de la función tiroi‐

dea en la gestante se deben tener en cuenta los 

cambios fisiológicos. Diversas sociedades han tra‐

tado de establecer rangos de referencias que se 

ajusten a todas las poblaciones, aunque preferible‐

mente se debe contar con valores propios para 

lograr estrategias de detección precisa y apropia‐

da para las características de cada población. 

(5,6,19)

� Los objetivos del presente estudio fueron 

establecer los intervalos de referencia de tirotrofi‐

na (TSH) y tiroxina libre (T4l) en la población 

gestan‐te del Hospital Materno Provincial de Cór‐

doba para cada trimestre de gestación y conocer la 

prevalencia de hipotiroidismo de la misma en la 

población de nuestra institución en el año 2022.

� MÉTODOS

� Tipo de estudio: se realizó un estudio 

observacional, analítico y retrospectivo que abar‐

có el periodo noviembre de 2021 a enero de 2023. 

Muestra: se analizaron las concentraciones séricas 

de TSH y T4L de gestantes que asistieron al Hos‐

pital Materno Provincial de Córdoba para realizar‐

se los controles trimestrales de embarazo. Se 

excluyeron de este estudio a gestantes que se 

encontraban internadas o con antecedentes per‐

sonales y familiares de enfermedad tiroidea, que 

presentaron anticuerpos antiperoxidasa positivos  

(superior a 34 UI/mL); diabetes; obesidad; enfer‐

medad metabólica; enfermedades autoinmunes 

sistémicas y órgano‐específicas y enfermedades 

infecciosas. Las muestras se obtuvieron mediante 

punción venosa y fueron procesadas por método 

de Electroquimioluminiscencia (ECLIA). 

Métodos: Se determinaron los intervalos de refe‐

rencia por método directo siguiendo los linea‐

mientos dispuestos por la International Federation 

of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine 

(IFCC) en la Guía C28 A3 de Clinical and Laboratory 

Standard Institute (CLSI). 

Análisis estadístico: el análisis estadístico se rea‐

lizó por métodos no paramétricos. Se estableció el 

intervalo de referencia a partir de los límites supe‐

rior e inferior, estimados como los percentilos 2,5 y 

97,5 de la distribución de resultados para la po‐

blación de referencia, utilizando previamente la 

prueba de Dixon para la identificación de los 

valores anómalos. Para decidir la partición de los 

valores de referencia por trimestre de gestación, 

se utilizó el método estadístico de Harris y Boyd. El 

análisis estadístico se realizó con el programa Info‐

Stat®. Para determinar la prevalencia de enferme‐

dad hipotiroidea durante el embarazo en nuestra 

institución, se utilizó el número total de pacientes 

atendidas por el servicio de obstetricia en el perio‐

do establecido.

� RESULTADOS

� Se determinaron los intervalos de referen‐

cia para TSH y T4L en 400 gestantes, luego de 
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aplicar los criterios de inclusión y exclusión a la 

muestra inicial de 505.

� Se presenta en la Tabla 1 las características 

de la muestra analizada en cada uno de los trimes‐

tres de gestación, considerando la cantidad de 

pacientes, la edad gestacional (EG) en semanas y la 

edad materna en años. Los intervalos de referencia 

obtenidos para TSH y T4L se muestran en la Tabla 

2. En base al criterio de Harris y Boys, no corres‐

pondió particionar los intervalos de referencia 

para TSH por trimestre de gestación. En cambio, 

para T4L, se obtuvo un intervalo de referencia para 

el primer trimestre de gestación, y otro para el 

segundo y el tercer trimestre de gestación. 

� Tabla 1. Características de la muestra por 

trimestre de gestación

� Tabla 2. Intervalos de referencia para TSH 

y T4L en la población gestante

� En el periodo estudiado el número de con‐

sultas fue de 3104, obteniendo una prevalencia de 

1,8 % para hipotiroidismo en el embarazo. De este 
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valor, 0.2 % presentaron hipotiroidismo clínico y 

1,6% hipotiroidismo subclínico. De las pacientes 

diagnosticadas con hipotiroidismo subclínico el 

35,4% presentaron ATPO positivo.

� DISCUSIÓN

� Para tomar decisiones clínicas relacio‐

nadas con enfermedades tiroideas en gestantes, 

es crucial disponer de rangos de referencia de 

hormonas tiroideas específicos. Inicialmente, so‐

ciedades científicas como ATA (Asociación Ame‐

ricana de Tiroides), ETA (Asociación Europea de 

Tiroides), en sus guías de 2011, 2012 y 2014 respecti‐

vamente, sugerían utilizar valores estándar para la 

TSH en ausencia de rangos propios de laboratorio. 

Estos valores eran: 0,1‐2,5 mIU/l para el primer 

trimestre, 0,2‐3,0 mIU/l para el segundo trimestre y 

0,3‐3,0 mIU/l para el tercer trimestre. No obstante, 

investigaciones recientes indican que el percentil 

97,5 para el límite superior de TSH durante el 

embarazo podría ser más elevado que el estable‐

cido en estas guías. Al utilizar estos criterios, se 

podría estar tratando innecesariamente a un por‐

centaje significativo de pacientes. En respuesta a 

esto, y debido a la gran variabilidad en cuanto a 

técnicas analíticas, edades gestacionales, diferen‐

cias de razas, yodo deficiencias entre otras, la ATA 

convocó a un grupo de expertos nacionales e inter‐

nacionales en 2017, quienes elaboraron nuevas 

pautas. Estas sugieren la necesidad de establecer 

valores de referencia específicos para cada trimes‐

tre de gestación, teniendo en cuenta la población y 

el método de tamizaje de hormonas tiroideas utili‐

zado. La guía de tiroides y embarazo de la Sociedad 

Argentina de Endocrinología y Metabolismo res‐

palda esta nueva tendencia. Por este motivo, he‐

mos establecido nuestros IR para la población 

gestante. (11‐12) El valor obtenido en el presente 

estudio para TSH fue de 4.51uUI/ml en el límite 

superior del rango de referencia, el cual a su vez es 

de mayor magnitud con respecto a los propuestos 

en las mencionadas guías. Nuestro valor se ase‐

meja al determinado por Alexander et al. (13) en su 

guía del 2017 que fue de 4 uUI/ml. Por su parte, 

Abalovich y col. (10) en su guía de tiroides y em‐

barazo en nuestro país, muestra que en el primer 

trimestre el valor de TSH es de 3,5 uUI/ml; para el 

segundo trimestre 4,9 uUI/ml y para el tercer 

trimestre 4,5 uUI/ml, en los percentiles 97,5 en 

embarazadas normales con ATPO negativas. El 

estudio de Carpio y col. (4) obtuvo para el primer 

trimestre un valor de TSH de 4,68 uUI/ml para el 

primer trimestre, 4,83 uUI/ml para el segundo y 

4,54 uUI/ml para el tercero, estos valores no pre‐

sentan diferencias con respecto al límite superior 

del IR del presente estudio.

� El límite inferior del IR para TSH encon‐

trado en el presente estudio fue de 0,58 uUI/ml, 

valor similar al encontrado en el trabajo de Han et 

al. (17) que informa 0,59 uUI/ml para el primer 

trimestre. Además, estos autores particionaron 

por trimestre, obteniendo los siguientes valores: 

0,80 y 0,72 uUI/ml para el segundo y tercer tri‐

mestre respectivamente.

� La cuantificación de hormonas tiroideas 

se realizó por electroquimioluminiscencia (EQL). 

El fabricante estableció los siguientes intervalos de 

referencia:  TSH 0,33‐4,59 mIU/l para el primer 

trimestre, 0,35‐4,10 mIU/l para el segundo y 0,21‐

3,15 mIU/l para el tercero. En cuanto a la T4L:  0,94‐

1,52 ng/dl para el primer trimestre, 0,75‐1,32 ng/dl 

para el segundo y 0,65‐1,21 ng/dl para el tercero. Al 

comparar los intervalos de referencia que obtu‐

vimos con los publicados por el fabricante, no en‐

contramos diferencias, tanto para TSH como para 

T4L. (18)

� Al analizar los valores de T4L obtenidos en 

nuestra población, correspondió particionar los 

valores, uno para el primer trimestre y otro para el 

segundo y el tercer trimestre. Podemos observar  

una disminución en los valores de T4L durante el 

segundo y tercer trimestre de gestación, que se 

atribuye a las modificaciones en la unión a las 

proteínas transportadoras. Álvares Ballano y col 

(16) informan el mismo resultado en su investi‐

gación.  Por su parte Donnay y col.(2) destacan la 

necesidad de armonizar los valores de T4L debido 

a que existe una gran variedad de métodos para su 

medición. Esto hace énfasis en la importancia de 

que cada laboratorio disponga de sus propios IR.

� La prevalencia encontrada para hipotiroi‐

dismo clínico en nuestra población obstétrica y en 

el periodo estudiado, fue de 1,8%, valor menor al 
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reportado por ATA en su Guía del 2017 que informa 

un intervalo entre 3 y 5%; diferencia que se podría 

atribuir a la variabilidad entre etnias. (13)

� Cabe destacar que, de nuestras pacientes 

con hipotiroidismo subclínico, el 35,4% presen‐

taron ATPO positivos. La presencia de anticuerpos 

implica un mayor riesgo de disfunción tiroidea 

durante la gestación y/o tiroiditis posparto. El hipo‐

tiroidismo subclínico puede producir eventos ad‐

versos, en su mayoría en mujeres con ATPO posi‐

tivos. A pesar de que la evidencia es escasa, el 

tratamiento con levotiroxina (LT4) debería lograr 

el eutiroidismo lo antes posible durante el emba‐

razo para prevenir dichas complicaciones. ATA 

recomiendan volver a controlar la función tiroidea 

cada 4 semanas desde la concepción hasta la mitad 

del embarazo para garantizar que la progresión ha‐

cia el hipotiroidismo se detecte y trate adecuada‐

mente (7,10)

� En el embarazo aumentan los requeri‐

mientos de la glándula tiroides, lo que puede impli‐

car la aparición de la patología tiroidea en gestan‐

tes con factores predisponentes. El establecimien‐

to de IR constituye un aporte para el estudio pre‐

ciso y oportuno de la función tiroidea en el emba‐

razo, permite instalar un tratamiento temprano y 

con esto disminuir los efectos adversos de la 

enfermedad tiroidea en el desarrollo fetal. Repre‐

senta una herramienta práctica diseñada para 

asistir al médico en la toma de decisiones clínicas 

asegurando así el bienestar tanto de las gestantes 

como del feto. (1,2)
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Quemerina: un posible biomarcador del proceso 
proinflamatorio en tejido adiposo blanco

>>>

 Descubra en la siguiente revisión cómo la quemerina, una adipocina multi‐

facética, podría revolucionar el diagnóstico temprano de sobrepeso y obesidad 

mediante su acción proinflamatoria en el tejido adiposo blanco.
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� RESUMEN

� La quemerina es una adipocina secretada 
por el tejido adiposo blanco responsable de regu‐
lar diversos procesos biológicos como adipogé‐

nesis, angiogénesis y metabolismo; además, actúa 
como agente proinflamatorio favoreciendo el 
desarrollo de la obesidad. La evidencia experi‐
mental muestra una asociación entre sus concen‐
traciones séricas y el desarrollo del estado inflama‐
torio, sobrepeso, obesidad y patologías asociadas 
como enfermedades cardiovasculares, diabetes 
mellitus 2, e hipertensión, entre otras. Lo anterior 
plantea la posibilidad de utilizar los niveles séricos 
de quemerina, en conjunto con una evaluación 
médica, en el diagnóstico oportuno del sobrepeso 
y obesidad. El objetivo de este trabajo es analizar el 
papel de la quemerina en el inicio y desarrollo del 
proceso inflamatorio y su posible utilidad como 
biomarcador temprano de sobrepeso y obesidad.

Palabras clave: Tejido adiposo, adipocinas, queme‐
rina, obesidad
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� INTRODUCCIÓN

� El tejido adiposo (TA) constituye no solo 
el principal depósito de lípidos del organismo, es 
también un órgano endócrino metabólicamente 
activo cuya importancia radica en la regulación de 
diversos procesos fisiológicos como aquellos me‐
diados por la insulina, metabolismo de lípidos y car‐
bohidratos, cambios vasculares, procesos inflama‐
torios, coagulación, termo‐regulación (homeoter‐
mia), entre otros; además, sirve como mecanismo 
de protección para algunos órganos (riñón, intes‐
tinos, corazón) (1).

� El TA es muy heterogéneo, está confor‐
mado por varios tipos de células como leucocitos, 
macró‐ fagos, neutrófilos, fibroblastos, linfocitos, 
preadipocitos y células endoteliales, siendo el 
adipocito su unidad funcional básica. La propor‐
ción entre los diferentes tipos de células es varia‐
ble y depende de la condición fisiológica y localiza‐

ción en el organismo. Posee, además, diversos re‐
ceptores que le permiten responder a estímulos de 
diferentes hormonas como insulina, glucagón, 
angiotensina II, y catecolaminas, entre otras (2, 3).

� Se tienen identificados 3 tipos de TA, los 
que difieren en su localización, función y estruc‐
tura (Fig. 1): el tejido adiposo marrón (TAM) ubi‐
cado en zonas superficiales (interescapulares, 
cervicales, y axilares) y profundas (perirrenales, 
periaórticos, inguinales, y pericárdicos); el tejido 
adiposo blanco (TAB) localizado en zonas subcu‐
táneas, perivasculares, y viscerales y que es el tipo 
de tejido más abundante; y el tejido adiposo beige, 
presente en regiones subcutáneas del TAB (2, 5).

� Figura 1. Tipos de adipocitos en TA de 
acuerdo con su función, coloración y estructura. 
Modificado (4). A) Adipocitos blancos. Poseen 
forma uniforme, tamaño de 20‐200 μm, pocas 
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mitocondrias, numerosos receptores y una sola 
vacuola lipídica. Su función principal es almacenar 
lípidos en forma de triglicéridos (90‐99%). Como 
respuesta a diversos estímulos fisiológicos pueden 
crecer en número (hiperplasia) y tamaño (hiper‐
trofia). B) Adipocitos marrones. De forma poli‐
gonal y tamaño de 15‐150 μm, contienen varias 
vacuolas lipídicas y mayor contenido de mitocon‐
drias; son responsables del color característico de 
este tejido debido a la presencia de citocromos. Su 
función principal es regular la homeotermia me‐
diante la activación de receptores β‐adrenér‐gicos 
que estimulan proteínas desacoplantes (UC‐P), las 
que utilizan el flujo de H+ de la fosforilación 
oxidativa para producir energía en lugar de ATP; 
esta última se disipa en forma de calor. C) Adipo‐
citos beige. Su morfología y función son similares a 
las de los adipocitos marrones. Almacenan o elimi‐
nan energía de acuerdo con las necesidades del 
organismo o las modificaciones ambientales (2, 5).

� El TAB está en constante comunicación 
con otros órganos periféricos regulando diversos 
procesos a través de moléculas de acción hor‐
monal que él mismo secreta y que se denominan 
adipocinas (Tabla 1). Estas moléculas actúan en 
diversos órganos diana como cerebro, hígado, 
músculo esquelético, y órganos linfoides, entre 
otros, ejerciendo efectos autocrinos/paracrinos 
(locales) o endócrinos (sistémicos) regulando así 
procesos como el metabolismo de lípidos y carbo‐
hidratos, el balance energético, la presión sanguí‐
nea, y la angiogénesis; además, algunas de ellas 
pueden inducir procesos inflamatorios, resistencia 
a la insulina, dislipidemias, y disfunción endotelial, 
entre otros (7, 8).

� Tabla 1. Principales adipocinas y citocinas 
expresadas/secretadas por TA y su función. Fuen‐
te: 4, 6. NF‐kB: factor nuclear kappa de células B 
activadas; TNF‐α: factor de necrosis tumoral alfa; 

NK: natural killer; MCP‐1: proteína quimiotáctica 
de los macrófagos; PAI‐1: inhibidor del activador 
del plasminógeno; VEFG: factor de crecimiento del 
endotelio vascular.

Quemerina

� La quemerina es una adipocina sinteti‐
zada tanto por adipocitos del TAB como por 
algunos otros órganos (hígado, páncreas, riñones, 
glándula adrenal, pulmones), y que regula diversos 
procesos biológicos sobre el mismo tejido como la 
adipogénesis (formación y desarrollo del adipo‐
cito), metabolismo de lípidos y carbohidratos (hí‐
gado y músculo esquelético), angiogénesis (for‐
mación de nuevos vasos sanguíneos), presenta, 
además, efectos negativos como disminución de la 
sensibilidad a la insulina y acción proinflamatoria 
(Fig. 2) (9, 10).
 
� Figura 2. Papel de la quemerina en la regu‐
lación de diversos procesos sobre el TAB. Mo‐
dificado de (11). A) La unión de la quemerina con su 
receptor CMKLR1 estimula la proliferación y dife‐
renciación del preadipocito a adipocito mediante 
la activación de las vías de señalización AKT‐mTOR 
y ERK, lo que resulta en un crecimiento del TAB a 
través de procesos de hipertrofia o hiperplasia. B) 
La quemerina secretada por adipocitos actúa 
como quimioatrayente de células inmunes (macró‐
fagos, neutrófilos, y linfocitos T, entre otras) que 
también expresan el receptor CMKLR1. Estas célu‐
las igualmente producen citocinas de actividad 
proinflamatoria (TNF‐α e IL‐6) favoreciendo el pro‐
ceso inflamatorio en TAB. C) La unión de la que‐
merina con su receptor en células endoteliales acti‐
va las vías de señalización MAPK‐ ERK (protein‐
cinasa de activación mitogénica, por sus siglas en 
inglés) y PI‐3‐AKT (fosfatidilinositol‐3‐cinasa, por 
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sus siglas en inglés), estimulando la proliferación, 
diferenciación, formación del tubo capilar y migra‐
ción de células endoteliales. La formación de nue‐
vos vasos mediante la angiogénesis es necesaria 
para suministrar nutrientes necesarios al TAB en 
crecimiento. Además, la quemerina presenta 
acción endócrina sobre la expresión del gen EDIL 3 
en células endoteliales humanas, el cuál es un 
importante regulador de la angiogénesis (9, 11, 15).

� En la Figura 3 se muestra la activación de la 
quemerina. Esta adipocina es secretada al medio 
extra‐ celular en forma inactiva (proquemerina; 
163 a.a; 18 kDa) y convertida a su forma activa (143 
a.a; 16 kDa) por acción de proteasas presentes en 
plasma (plasmina, chimasa) o liberadas por neutró‐
filos y macrófagos (elastasa, catepsina G) median‐
te hidrólisis en su extremo C‐terminal (12). La hidró‐
lisis mediante plasmina, elastasa y catepsina G 
genera isoformas (K158, S157, F156) con diferente 
afinidad por su receptor. La hidrólisis por chimasa 
produce F154 (isoforma sin actividad) al eliminar 
los dos aminoácidos finales del extremo C‐terminal 
de la isoforma S157. Los mecanismos que regulan 
la expresión de quemerina, así como la de su 
receptor, aún no son del todo claros; sin embargo, 
se sabe que es estimulada por diversas citocinas 
(TNF‐α, ILB‐ 1β, IL‐6) e insulina (11, 14).

� Figura 3. Procesamiento y activación de la 
quemerina por acción enzimática. Diferentes serin‐
proteasas y cisteín‐proteasas pueden llevar a cabo 
la activación de la quemerina, generando isofor‐
mas con distinta actividad biológica. Modificado 
de (14).

� Para realizar su función, la quemerina se 
une a receptores celulares que están involucrados 
en la regulación de diferentes procesos fisioló‐
gicos a través de la activación de diversas vías de 
señalización (MAPK‐ERK, PI3‐AKT, y NFkβ, entre 
otras) (15). Se han identificado 3 receptores de 
unión para la quemerina: 1) Receptor similar a la 
quemerina (CMKLR1), es el principal receptor y 
está expresado en TAB, hígado y sistema nervioso 
central, principalmente; 2) Receptor similar a la 
quimiocina (CCRL‐2), su unión con este receptor 
ocurre mediante su extremo N‐terminal dejando 
libre su extremo C‐terminal, facilitando la unión de 
la quemerina a CMKLR1 en células adyacentes, 
amplificando así su respuesta; y, 3) receptor aco‐
plado a la proteína G (GPR‐1) de función aún des‐
conocida (9, 15, 16).

� La desregulación en la síntesis de que‐
merina y el aumento en su secreción se han relacio‐
nado con el inicio y desarrollo del proceso proinfla‐
matorio en el TAB generando un incremento en la 
cantidad de este tejido. Lo anterior puede derivar 
en cuadros de sobrepeso y obesidad que son un 
importante factor de riesgo de enfermedades 
cardiovasculares (ECV), diabetes, osteoartritis, 
hipertensión y diversos tipos de cáncer (mama, 
próstata, ovario, y riñón) (7, 17). La Organización 
Mundial de la Salud (18) la ha catalogado como una 
enfermedad crónica, recurrente y progresiva, en‐
fatizando la necesidad de acción inmediata para su 
prevención y control.

� Fisiológicamente, la obesidad constituye 
un proceso inflamatorio crónico caracterizado por 
un aumento en la cantidad de TAB en el organis‐
mo, principalmente en la región abdominal. A nivel 
celular, los adipocitos experimentan procesos de 
hipertrofia (aumento en tamaño) o hiperplasia (au‐
mento en número) lo cual conlleva una alteración 
en su función, estructura, inmunidad, y meta‐
bolismo; además, se presenta un aumento signifi‐
cativo de células inmunes en dicho tejido, principal‐
mente de macrófagos (6).

Papel de la quemerina en el inicio del proceso proin‐
flamatorio

� El incremento en la cantidad de TAB con‐
lleva un aumento en la producción de quemerina y 
otras adipocinas proinflamatorias (TNF‐ α, IL‐6, 
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resistina, PAI‐1, MPC‐1) disminuyendo a su vez 
aquellas con efecto antiinflamatorio (adiponec‐
tina, omentina), favoreciendo así el proceso pro‐
inflamatorio.

� Como resultado, se produce una serie de 
desajustes metabólicos como hipertrigliceride‐
mias, hipertensión, resistencia a la insulina (en TAB 
y órganos periféricos), alteraciones en la fibrinó‐
lisis y disfunción endotelial, los cuales aumentan el 
riesgo de desarrollar enfermedades crónico‐dege‐
nerativas como enfermedad cardiovascular (ECV), 
diabetes mellitus tipo 2 (DM2), dislipidemias, y 
componentes del síndrome metabólico (SM) (19, 
20, 21).

� El papel de la quemerina durante el pro‐
ceso pro‐ inflamatorio es complejo y aún no está 
esclarecido del todo; sin embargo, se sabe que 
estimula procesos de adipogénesis, angiogénesis, 
y modifica además la función del adipocito (Fig. 4) 

(22). Actúa también como un quimioatrayente 
para diversos tipos de células inmunes (macrófa‐
gos, natural killer, células dendríticas) que expre‐
san el receptor CMKLR1, y estimulan la secreción 
de otras adipocinas proinflamatorias, mante‐
niendo así el proceso inflamatorio del TAB y dete‐
riorando su función metabólica. Como consecuen‐
cia, se presentan diversos efectos sistémicos como 
alteraciones en la sensibilidad a la insulina, disfun‐
ción endotelial, y osteoartritis, entre otros (23, 24, 
11). Esta doble función de la quemerina (regulación 
metabólica y proinflamatoria) parece ser la cone‐
xión entre los procesos de inflamación, sobrepeso, 
y obesidad.

� Figura 4. Papel de la que‐ merina durante 
el proceso inflamatorio. 1) Se estimula la expresión 
y secreción de quemerina así como su receptor 
(CMLKR1) por adipocitos y órganos periféricos. 2) 
El proceso inflamatorio estimula la secreción de 
otras adipocinas proinflamatorias acentuando 

>>
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dicho proceso. 3) Estas adipocinas presentan 
efectos negativos sobre el TAB. 4) Posibles efectos 
sistémicos: alteración en el metabolismo de lípidos 
y carbohidratos en músculo esquelético e hígado, 
resistencia a la insulina, y disfunción endotelial. 
Fuente: elaboración propia.

Un posible biomarcador clínico de sobrepeso y 
obesidad

� Un biomarcador se define como un pará‐
metro biológico (molécula, medida antropomé‐
trica o proceso fisiológico) que proporciona infor‐
mación sobre la condición normal o patológica de 
un individuo. Estos deben ser capaces de ser me‐
dibles objetivamente y ser evaluados para iden‐
tificar procesos fisiológicos, patológicos o res‐
puestas farmacológicas (25).

� Actualmente, el índice de masa corporal 
(IMC) es uno de los biomarcadores más utilizados 
para identificar el sobrepeso y la obesidad (Tabla 
2). Sin embargo, como mencionan Aguilera et al. 
(2019) (17), el diagnóstico del sobrepeso y obe‐
sidad basado tan solo por un punto de corte como 
el valor del IMC se considera insuficiente y se debe 
considerar un proceso de estudio más amplio y 
riguroso que incluya también un examen físico, el 
historial clínico, así como varios parámetros de 
laboratorio (glucosa, triglicéridos, electrocardio‐
grama, hormonas como insulina y las contempla‐
das dentro del perfil tiroideo, entre otros) que 
permitan identificar dichos procesos oportuna‐
mente.

� Tabla 2. Valor del IMC e interpretación. El 
valor del IMC se obtiene dividiendo el peso de 
una persona (kg) por el cuadrado de su talla (m). 
(18).

� En personas sin sobrepeso y obesidad, las 
concentraciones de quemerina oscilan de 90‐200 
ng/mL en suero. Estudios realizados por Bozaoglu 
et al. (2007) (24); Hong‐Jung et al. (2019) (23); 
Ibrahim et al. (2019) (10); y Martí et al. (2021) (26) 
han mostrado que las concentraciones séricas de 
quemerina se encuentran elevadas (superiores a 
240 ng/ml) en pacientes con sobrepeso y obesidad, 
mostrando una correlación positiva con paráme‐
tros del síndrome metabólico, tales como la circun‐
ferencia de cintura, la hipertrigliceridemia, la hiper‐ 
tensión, y la hiperglucemia, entre otros. Del mismo 
modo, Cajas et al. (2021) (22) encontraron que las 
concentraciones séricas de quemerina en pacien‐
tes con osteoartritis primaria fueron superiores a 
las encontradas en el grupo clínicamente sano, sin 
asociación significativa con el grado de severidad 
de la enfermedad y el IMC. Así mismo, González et 
al. (2021) (27) identificaron una correlación positiva 
en pacientes con artritis reumatoide y las concen‐
traciones séricas de Quemerina, concluyendo que 
dicha adipocina puede servir como un biomar‐
cador en la identificación de artritis reumatoide. Se 
ha planteado, por tanto, utilizar sus concentra‐
ciones séricas como un biomarcador útil en la iden‐
tificación de sobrepeso/obesidad y enfermedades 
asociadas (DM2 y ECV).

� Chang et al. (2016) (30); Falah et al. (2021) 
(28); y Habib et al. (2017) (29) utilizan la prueba de 
ELISA para la determinación sérica de quemerina 
en estudios con pacientes con obesidad, síndrome 
de ovario poliquístico y diabetes tipo II, respectiva‐
mente, siendo una herramienta útil clínicamente 
para identificar aquellos individuos con mayor ries‐
go de sobrepeso y obesidad y así realizar el diag‐
nóstico oportuno.

� Sin embargo, los estudios realizados son 
escasos y existe poca homogeneidad en los resul‐
tados. La mayoría de estos estudios ha sido de 
corte transversal en los que pueden establecerse 
asociaciones más no una relación de causalidad, 



61

>>>

por lo que es necesario que se lleve a cabo un 
mayor número de estudios para establecer tanto 
el mecanismo de acción de la quemerina, así como 
su utilidad en el diagnóstico de sobrepeso /obesi‐
dad.

� CONCLUSIÓN

� La quemerina desempeña un papel impor‐
tante en la regulación de diferentes procesos en el 
TAB; sin embargo, también presenta acción proin‐
flamatoria contribuyendo al deterioro de las fun‐
ciones del TAB y generando, además, efectos ad‐
versos sobre otros órganos. Diversos estudios han 
puesto en evidencia que existe una correlación 
positiva entre las concentraciones séricas de 
quemerina con el inicio y desarrollo del proceso 
proinflamatorio en TAB, el cual puede derivar en 
sobrepeso y obesidad. Se plantea, por tanto, la 
posibilidad de utilizar los niveles séricos de que‐
merina como un biomarcador en conjunto con la 
evaluación médica integral para el diagnóstico 
oportuno de sobrepeso/obesidad. Sin embargo, 
aún es necesario mayor investigación para esclare‐
cer la base de su mecanismo de acción, así como su 
potencial uso en el diagnóstico de estos pade‐
cimientos.
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 COYA software se convirtió en 2023 en la primera empresa en Argentina 

certificada por TÜV en comercialización, desarrollo, implementación y soporte de 

software para laboratorios. Tuvimos la oportunidad de conversar con el CEO de la 

compañía santafesina, Gustavo Ruscitti, acerca del impacto que sus desarrollos vienen 

teniendo en el sector de laboratorios de análisis clínicos.
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>>>

Transformando los laboratorios con 
tecnología de vanguardia

 ¿Podrías empezar por contarnos un poco 

sobre la historia y la visión de COYA software?

� COYA nació de la necesidad de moder‐

nizar y optimizar los procesos en los laboratorios 

de análisis clínicos. Nuestra visión desde el prin‐

cipio ha sido ofrecer soluciones integrales que no 

solo mejoren la eficiencia operativa, sino que 

también garanticen la precisión y la seguridad en el 

manejo de datos clínicos.

� Parece que han logrado mucho en ese 

sentido. ¿Podrías explicarnos más sobre COYA‐

Lab y cómo está revolucionando la gestión de 

laboratorios?

� COYALab LIS es nuestro producto princi‐

pal, un Sistema de Información para Laboratorios 

diseñado para cubrir todas las necesidades de 

informatización en un laboratorio de análisis clíni‐

cos, ya sea privado o público. Lo que lo hace único 

es su enfoque desde lo asistencial hacia lo admi‐

nistrativo, lo que significa que no solo nos preo‐

cupamos por la precisión de los resultados, sino 

también por la eficiencia en la gestión de procesos 

y la satisfacción del paciente.

� ¿Cuáles son algunas de las características 

clave de COYALab que lo diferencian de otras 

soluciones en el mercado?

� Hay varias características que destacaría. 

En primer lugar, nuestra interfaz es intuitiva y 

amigable, lo que facilita su uso para todos los 

usuarios, desde profesionales y técnicos de labora‐

torio hasta personal administrativo. Además, ofre‐

cemos una amplia gama de funciones, desde la 

gestión de resultados y validaciones hasta la 
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generación de informes personalizables para pa‐

cientes. También nos enfocamos en la seguridad y 

la trazabilidad de los datos, con un sistema avan‐

zado que registra todos los cambios realizados en 

las muestras.

� ¿Qué otros productos o servicios ofrece 

COYALab además del LIS?

� Además de COYALab LIS, ofrecemos una 

serie de productos complementarios que ayudan a 

mejorar la eficiencia y la conectividad de los 

laboratorios. Estos incluyen COYALab Interfaces, 

COYALab Servicios Web, COYALab Móvil, COYA‐

Lab.net y COYALab Interop, cada uno diseñado 

para satisfacer necesidades específicas de nues‐

tros clientes, como la integración con equipos de 

diagnósticos automatizados, la gestión en la nube, 

la movilidad y la interoperabilidad con otros siste‐

mas de salud.

� Parece que COYA software realmente 

está a la vanguardia de la innovación en el sector 

de laboratorios. ¿Cuáles son los próximos pasos 

para la empresa?

� Continuamos enfocados en la mejora con‐

tinua de nuestros productos y servicios para brin‐

dar a nuestros clientes la mejor tecnología dispo‐

nible en el mercado. Estamos explorando nuevas 

oportunidades en áreas como inteligencia artificial 

y Big Data para seguir innovando y brindando 

soluciones que transformen la forma en que se 

gestionan los laboratorios de análisis clínicos.

� Para concluir, me gustaría preguntarte 

sobre la certificación por TÜV en comercia‐

lización, desarrollo, implementación y soporte de 

software para laboratorios. ¿Podrías compartir 

por qué es importante para COYALab obtener 

esta certificación?

� Esta certificación es fundamental para 

nosotros. TÜV es reconocido internacionalmente 

por sus altos estándares de calidad y seguridad en 

diversos sectores, incluido el de la tecnología. 

Obtener esta certificación demuestra nuestro 

compromiso con la excelencia en todas las etapas 

del proceso, desde el primer contacto con la 

dirección del laboratorio hasta el desarrollo, la 

implementación y el soporte de nuestros sistemas. 

� Para nuestros clientes, esta certificación 

brinda una garantía adicional de que cuentan con 

un aliado tecnológico, confiable y de alta calidad 

para sus laboratorios. Nos enorgullece decir que 

hemos alcanzado este estándar y seguiremos 

trabajando para mantenerlo y superarlo en el 

futuro.
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 EDUCACIÓN A DISTANCIA

Actualización en Hemostasia y 

Coagulación

Inscripción: permanente

Organiza: UNL (Universidad Nacional del 

Litoral)

E‐mail: 

formacioncontinua@�cb.unl.edu.ar

Web: www.�cb.unl.edu.ar

Bioquímica Clínica de los Líquidos y 

Electrolitos

Inscripción Permanente

Organiza: UNL (Universidad Nacional del 

Litoral)

E‐mail: 

formacioncontinua@�cb.unl.edu.ar

Web: www.�cb.unl.edu.ar/app/cursos

Especialización en Bioquímica Clínica en 

área de Microbiología  

Modalidad: online

Organiza: Universidad Nacional de La 

Rioja

Email: posgrado.dacefyn@unlar.edu.ar 

Especialización en Endocrínologia  

Fecha: 2023 Caba Argentina

Organiza: UBA Universidad de Buenos 

Aires 

Info: posgrado@ffyb.uba.ar

Mutagénesis y Caracterización Funcional 

de Proteínas Expresadas en Células

2024 CABA Argentina  Organi‐za UBA 

(Universidad de Buenos Aires)

 posgrado@ffyb.uba.ar

Nuevas Estrategias de Diagnóstico y Trata‐

miento de la Enfermedad vascular

2024 CABA Argentina  Organiza UBA 

(Universidad de Buenos Aires)

 posgrado@ffyb.uba.ar

Curso sobre Micología Médica

Inscripciones abiertas 

Organiza Fundación Química Argentina 

info@fundacionquimica.org.ar

Endocrinopatías y Embarazo 

Contarán con 120 días para completar el 

curso 

Organiza SAEGRE (Sociedad Argentina de 

Endocrinología Ginecológica y Reproducti‐

va) 

congresosaegre@gmail.com 

http://saegre.org.ar/curso_online_endocri

nopatias.asp

FORMACIÓN DE POSGRADO 
>>>
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Curso de Biología Molecular 

Organiza F Q A  (Fundación Química 

Argentina) 

info@fundacionquimica.org.ar 

 PRESENCIALES NACIONALES

Mutagénesis y Caracterización Funcional 

de Proteínas Expresadas en Células

 

Lugar:CABA Argentina  

Organiza: UBA (Universidad de Buenos 

Aires) 

Email:posgrado@ffyb.uba.ar

Maestría en Investigación Clínica 

Abril de 2024 

CABA, Argentina 

Organiza Hospital Universitario Italiano 

de Buenos Aires 

maestriasydoctorados@hospitalitaliano.o

rg.ar 

https://maestrias.hospitalitaliano.edu.ar/i

nvestigacionclinica

 INTERNACIONALES

XXIV IFCC ‐ EFLM Euromedlab Munich 

2021

Lugar: Munich Alemania 

Email: info@rwgroup.com.ar

AACB 58TH ANNUAL SCIENTIFIC 

CONFERENCE

Lugar: Brisbone Australia

Email: conference@aacb.asn.au

Web: 

http://www.euromedlab2021munich.org/

Biología de emergencia y gases en 

sangre

Junio 2024 Saint Malo Francia   

cbardin@terresetcie.com

7th European Congress of Immunology

Septiembre 2024 Dublín Irlanda   

eci2024@oic.it
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 AADEE S.A.
Av. Triunvirato 4135 5° Piso (1431)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Te: 54‐11‐4523‐4848  
Fax: 54‐11‐4523‐2291
www.aadee.com.ar

 Avan 
Padre M. Ashkar N°688 ‐ (CP 1672) Gral San Martin, Bs 
As ‐ Argentina
Tel: (54 11) 47542168 rot ‐ Wpp: +54 911 6228 4796
Web: www.avan.com.ar ‐ info@avan.com.ar

 Becton Dickinson Argentina S.R.L. 
Av. Libertador 110 P.2 (1638) 
Vicente Lopez, Buenos Aires 
Tel: (54 11) 4718 7900  ‐ 0800 444 55 BD (23) 
crc_argentina@bd.com 
www.bd.com

 Bernardo Lew
info@bernardolew.com.ar 
0291 450 0715
+54 9 291 575 8330
https://www.bernardolew.com.ar

 BIOARS S.A.
Estomba 961 (1427) 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 
Tel./Fax (54 11) 4771‐7676/ 3783
pl@bioars.com.ar
www.bioars.com.ar

 Biocientífica S.A.
Iturri 232 ( 1427)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 
Tel: (54‐11) 4857‐5005
Fax: (54‐11) 4857‐1004 ‐ ventas@biocientifica.com.ar
www.biocientifica.com.ar

 Biodiagnostico S.A.
Av. Ing. Huergo 1437, PB (1107)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Tel/fax: (54 11) 4300 9090
info@biodiagnostico.com.ar
www.biodiagnostico.com.ar

 Bg Analizadores S.A
Casa Central
Aráoz 86  I CABA 
C1414DPB I Argentina
Tel.: +54 11 4856 2024
ventas@bganalizadores.com.ar
www.bganalizadores.com.ar
www.linkedin.com/in/bg‐analizadores‐sa‐
www.instagram.com/bganalizadores/

Neuquén
Santa Cruz 1529  I Neuquén  
Oficina Comercial Bahía Blanca
1 de Marzo 993 PB A I Bahía Blanca
Tel.: +54 299 447 1385 / +54 299 448 7289
bganqn@bganalizadores.com.ar

Bahía Blanca
San Luis 63 | Bahía Blanca | 8000 | Argentina
Tel.: +54 9 291 441 9072
bgabb@bganalizadores.com.ar

 Cromoion SRL
Central: Oporto 6125 ‐ Ciudad de Buenos Aires ‐ 
Argentina
Planta Elaboradora Punta Alta, Prov. de Buenos Aires
mail: reporte@cromoion.com
website: www.cromoion.com
Tel: +54 11 4644‐3205/06
WhatsApp +54 9 11 4141‐4365
Instagram @cromoion

 Cisma Laboratorios S.A
San Lorenzo 158, Tres Arroyos, Buenos Aires Arg.
Tel: (+54) 2893 15406395 (+54) 2893 420867
Web: cismalab.com.ar
Emai: cismalab@cismalab.com.ar

 Coya Sistemas SRL
Tel: (+54 0342) 455‐1286 / 456‐4842 / 417‐2692
Iturraspe 2246,Santa Fe
Email: info@coyasistemas.com.ar

 Diagnos Med S.R.L.
Conesa 859 (1426)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 4552 2929
info@diagnosmed.com
www.diagnosmed.com
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 ETC Internacional S.A. 
Allende 3274 (1417) 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 
Tel: (54 11) 4639 3488 (líneas rotativas) 
Fax: (54 11) 4639 6771 
etcventa@etcint.com.ar 
www.etcint.com.ar 

               Gematec S.R.L.
Avalos 3651 (1605)
Munro ‐  Buenos Aires
Tel: (54 11)  4794 7575 / 7676
Fax: (54 11) 4794 3184
info@gematec.com.ar
ventas@gematec.com.ar

 Genetrics S.A. ‐ NextLAB
Av. del Libertador 8630 6to piso Of. 1 y 2 (1429 
entrar así a baja cdad) ‐ Ciudad de Buenos Aires
Tel. (54 11) 5263 0275 rotativo
E‐mail: info@nextlab.com.ar
web: www.nextlab.com.ar

 GLYM SOFTWARE S.R.L
Piedras 519 ‐ 8‐ A, Capital Federal, República 
Argentina  
Tel: Capital : +54 (011) 43314512  ‐‐ Mendoza  + 54 (261) 
4762331  ‐ Córdoba +54 (351) 5685715 ‐ Bahia Blanca + 
54 (291) 4851101
administracion@glyms.com

 JS Medicina Electrónica SRL
Bolivia 460  (1603) 
Villa Martelli, Buenos Aires
Tel : 4709‐7707   4709‐7677  4709‐1131
Fax: 4709‐7707
info@jsweb.com.ar
www.jsweb.com.ar

 IACA LABORATORIOS
‐ San Martín 68, Galería Plaza (8000) 
Bahía Blanca ‐ Buenos Aires
Tel: (54 291) 459 9999
Fax: (54 291) 459 9996 / 8
‐ Suipacha 1322 PB “B” 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Tel/Fax: (54 11) 4327 2602 / 4326 1806
laboratorios@iaca.com.ar
www.iaca.com.ar

 I.B INSTRUMENTAL BIOQUÍMICO S.A 
Venezuela 3755, Villa Martelli 
B1603BTM ‐ Buenos Aires, Argentina     
www.instrumental‐b.com.ar

 Laboratorio de Medicina
Olaya 1644 (1414) 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Tel: 47087400 ‐ Wpp: 1132647777
info@labmedicina.com
www.labmedicina.com

 Laboratorio Bacon
Uruguay 136 (1603)
Villa Martelli, Buenos Aires
Tel: (54 11) 4709 0171
bacon@bacon.com.ar
www.bacon.com.ar

 MANLAB
Marcelo T. de Alvear 2263 (1122) 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 6842 1200 
derivaciones@manlab.com.ar
www.manlab.com.ar

 Meganalizar
Cede Laboratorio:
Montecaseros 2478 (5500) Mendoza 
Tel. (54 261) 4373241/42 
mega@analizar‐lab.com.ar
Administración:
Belgrano 925 (5500) Mendoza
Tel. (54 261) 4236647/9125/9333
gerencia@abm.org.ar

 Montebio S.R.L.
Vera 575, Ciudad Autonoma de Buenos Aires
Tel/fax: (54 11) 4858 0636
info@montebio.com.ar
www.montebio.com.ar
 
 Stamboulian Laboratorio
Av. Scalabrini Ortiz 676 (1414)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 4858‐7000
laboratorio@stamboulian.com.ar
www.stamboulian.com.ar

 Wiener lab
Casa Central: Riobamba 2944 
Rosario‐Argentina
Tel: 543414329191 
 Web: wiener‐lab.com.ar
servicioalcliente@wiener‐lab.com
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 Proveedores generales por 
especialidades bioquímicas

Autoinmunidad

Abbott Rapid Diagnostics

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Bacteriología

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Biodiagnostico S.A.

Britania S.A. 

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Bg Analizadores

Biología Celular 

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Biología Molecular 

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Laboratorios Bacon S.A.I.C.

Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Bg Analizadores

Birología

B.G Analizadores S.A

Bromatología

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Biocientífica S.A

Clínica General 

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Biodiagnostico S.A.

JS Medicina Electrónica SRL

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare

Cromoion SRL 

Biocientífica S.A

Bg Analizadores

Cultivo Celular

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Endocrinología 

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biodiagnóstico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Laboratorios Bacon S.A.I.C.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Cromoion SRL

Bg Analizadores

Genética

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gas en sangre y electrolitos

B.G Analizadores S.A

Hematología 

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Gematec S.R.L.

Instrumental Bioquímico S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Bg Analizadores

Histocompatibilidad

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A

Cromoion SRL

Inmunología 

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

I.B Instrumental Bioquímico 
S.A 
Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Marcadores Neoplásicos 

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL
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Micología

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Biodiagnostico S.A.

Parasitología

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L. 

Tecnolab s.a.

Pediatría y Neonatología

AADEE S.A.

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Laboratorios Bacon S.A.I.C.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Cromoion SRL

Toxicología y Forense

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Biocientífica S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Virología

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Bg Analizadores

 Equipamiento e Insumos 
para Laboratorios 

Acreditación de Laboratorios

Biodiagnostico S.A.

Agitadores

BIOARS S.A.

ETC Internacional S.A.

Instrumental Bioquímico S.A.

Aparatos de Medición

BIOARS S.A.

Laboratorios Bacon

Roche Diagnostics Argentina

Bg Analizadores

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Autoanalizadores 

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A

JS Medicina Electrónica SRL

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Bg Analizadores

Balanzas

ETC Internacional S.A.

Centrífugas

ETC Internacional S.A.

Citómetros

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Cromatógrafos

Tecnolab s.a.

Coagulómetro

AADEE S.A.

BIOARS S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Bg Analizadores

ECLIA

Roche Diagnostics Argentina

Espectrofotómetros

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gases en sangre y electrolitos

AADEE S.A.

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

B.G Analizadores S.A

Gematec S.R.L.

JS Medicina Electrónica SRL

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Insumos para Laboratorios

AADEE S.A.

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Gematec S.R.L.

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Montebio S.R.L.

Avan Tecnologias IVD

Laboratorio receptor de  
derivaciones

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM‐NM‐ISO 15189:2010 y el 
estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Bg Analizadores

Meganalizar

Laboratorio receptor de derivaciones 
en Biología Molecular

IACA LABORATORIOS
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Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB
(Acreditado en Biología Molecular en 
Fundación Bioquímica Argentina)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM‐NM‐ISO 15189:2010 y el 
estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de derivaciones 
en Inmunología

MANLAB

Meganalizar

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM‐NM‐ISO 15189:2010 y el 
estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de derivaciones 
en Inmunoserología

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB

Meganalizar

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM‐NM‐ISO 15189:2010 y el 
estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de derivaciones 
en Histocompatibilidad e 
Inmunogenética

MANLAB
(Laboratorio habilitado según 
Resolución Nº 252‐253/12 del 
INCUCAI, para la Tipificación de 
Receptores y Donantes para 
Trasplantes de Órganos)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM‐NM‐ISO 15189:2010 y el 
estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de derivaciones 
en Medicina Genómica

MANLAB
(Acreditado en Biología Molecular en 
Fundación Bioquímica Argentina)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM‐NM‐ISO 15189:2010 y el 
estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Luminiscencia

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Siemens Healtcare 

Material Descartable

Becton Dickinson Argentina S.R.L

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Material de Vidrio

Montebio S.R.L.

Material para Electroforesis

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Tecnolab s.a.

Biocientífica S.A

Bg Analizadores

MEIA

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Micropipetas 

B.G Analizadores S.A

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Genómica ‐ Microarrays

Biocientífica S.A.

ETC Internacional S.A.

Quimioliminiscencia

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Reactivos

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

B.G Analizadores S.A

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

RIA ‐ IRMA 

Diagnos Med S.R.L.

Montebio S.R.L.

Servicio Técnico

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Instrumental Bioquímico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Bg Analizadores

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Software

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Genetrics S.A. ‐ NextLAB

Termocicladores

Biodiagnostico S.A.

Roche Diagnostics Argentina

GLYM SOFTWARE S.R.L

Avan Tecnologias IVD

Coya Sistemas S.R.L

Test Rápidos

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics
.
BG. Analizadores S.A

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare 

Cromoion SRL

Biocientífica S.A
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