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Editorial

 En esta edición de abril de Bioanálisis los 
invitamos a recorrer una selección de trabajos que 
destacan el rol clave del laboratorio en la práctica 
clínica.

 Presentamos la prescripción inadecuada de 
inhibidores de la bomba de protones en atención 
primaria, evidenciando su alta frecuencia y la 
necesidad de estrategias de revisión y uso racional. 
Asimismo, se presenta una actualización sobre 
hemoglobinuria paroxística nocturna, donde las 
terapias dirigidas han transformado su pronóstico y 
calidad de vida.

 En el área diagnóstica, se explora el valor de 
biomarcadores inflamatorios y hematológicos para 
diferenciar la etiología de la neumonía adquirida en la 
comunidad, aportando herramientas útiles para la 
toma de decisiones clínicas.

 También se revisa la disfunción renal aguda en 
pacientes pediátricos con leucemia linfoide aguda, 
destacando la importancia del monitoreo precoz. 

 
 Finalmente, se incluye dos casos clínicos; uno 
sobre metahemoglobinemia asociada a dapsona, que 
resalta el valor de la sospecha diagnóstica y del 
laboratorio y otro caso sobre infarto agudo de 
miocardio causado por el virus chikungunya.

 Esperamos que estos contenidos resulten de 
interés. Nos reencontramos en la próxima edición.

Dra. Paola Boarelli
Directora de Contenidos
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Prescripción crónica potencialmente inadecuada de 
inhibidores de la bomba de protones en Atención Primaria

 Este estudio analiza la frecuencia y los factores vinculados a la prescripción crónica 

inadecuada de inhibidores de la bomba de protones (IBP), con el fin de proponer medidas 

específicas para mejorar la adecuación del tratamiento.
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 RESUMEN

Obje�vo: evaluar la prevalencia y factores 
asociados a la prescripción crónica inadecuada de 
inhibidores de la bomba de protones (IBP) en Atención 
Primaria para proponer intervenciones específicas que 
mejoren la adecuación terapéu�ca.

Métodos: estudio descrip�vo transversal 
realizado en un centro de salud urbano en la Comunidad 

de Madrid. Se incluyeron pacientes mayores de 18 años 
con prescripción crónica de IBP registrados en el Módulo 
Único de Prescripción (MUP). La adecuación se 
determinó según la evidencia cien�fica disponible. Se 
evaluaron variables demográficas y clínicas mediante 
análisis descrip�vo, bivariado y regresión logís�ca 
mul�variada.

Resultados: se incluyeron 380 pacientes (media 
edad: 69,7; desviación estándar [DE]: 14,05 años; 58,15% 
mujeres; 83,15% polimedicados). La prescripción crónica 
inadecuada de IBP fue del 65% (intervalo de confianza [IC] 
95%: 60,0-69,6%). La principal causa de inadecuación fue 
una indicación incorrecta (81,8%), seguida de 
temporalidad inadecuada (18,2%). En el análisis 
m u l � v a r i a d o ,  e l  s e x o  f e m e n i n o  s e  a s o c i ó 
significa�vamente a mayor riesgo de prescripción 
inadecuada (odds ra�o [OR]: 1,73; IC 95%: 1,10-2,71; p = 
0,018), mientras que la polimedicación tuvo un efecto 
protector (OR: 0,45; IC 95%: 0,23-0,88; p = 0,021). El 
omeprazol presentó mayor probabilidad de inadecuación 
res- pecto a otros IBP (p <0,001). El origen de la 
prescripción no se asoció de forma significa�va con la 
inadecuación (p = 0,204).

>>>
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Conclusión: la prescripción crónica inadecuada 
de IBP es frecuente en Atención Primaria. Las mujeres y el 
uso de omeprazol cons�tuyen factores asociados 
significa�vos, mientras que la polimedicación parece 
ejercer un efecto protector, posiblemente por mayor 
supervisión clínica. Se requieren medidas inmediatas, 
incluyendo revisiones periódicas, deprescripción ac�va y 
formación con�nuada para op�mizar la prescripción 
racional y segura de IBP.
Palabras clave: inhibidores de la bomba de protones, 
prescripción inadecuada, polimedicación, Atención 
Primaria, omeprazol, deprescripción.

 INTRODUCCIÓN

Los IBP cons�tuyen una clase farmacológica que 
actúa bloqueando de manera irreversible la bomba de 
protones (H+/K+ ATPasa) presente en las células 
parietales gástricas, lo que reduce significa�vamente la 
secreción de ácido gástrico. Por ello, son u�lizados sobre 
todo en patologías que requieren un control efec�vo de la 
acidez gástrica para lograr beneficio clínico. Además, 
estudios recientes sugieren efectos an�nflamatorios 
independientes del bloqueo ácido, lo que podría explicar 
su eficacia en trastornos como la esofagi�s eosino�lica 
(1,2).

Desde la introducción del omeprazol en 1989, el 
consumo de IBP ha aumentado exponencialmente, 
convir�éndose en uno de los grupos farmacológicos más 
prescritos tanto en España como a nivel mundial. Su 
aparición supuso un avance significa�vo frente a los 
antagonistas de los receptores H2 de histamina, que eran 
menos potentes y efec�vos (3-5).

Según el informe anual del Sistema Nacional de 
Salud (SNS) de 2020-2021 del Ministerio de Sanidad, 
Consumo y Bienestar Social, los IBP son los fármacos más 
consumidos en España, con 66,1 millones de envases 
dispensados (6,7% del total de envases vendidos). El 
omeprazol destaca como principio ac�vo más prescrito, 
representando el 4,9% del total de medicamentos 
dispensados, con 48,5 millones de envases y una dosis 
diaria por 1.000 habitantes de 95,4. Actualmente, los IBP 
alcanzan una tasa de 117,8 dosis diarias por cada 1.000 
habitantes, superando considerablemente a otros 
medicamentos de uso frecuente como las esta�nas (101,4 
dosis/1.000 habitantes) y los inhibidores de la enzima 
conver�dora de angiotensina (IECA) (69,6 dosis/1.000 
habitantes), lo que indica que alrededor del 11,7% de la 
población española consume cada día un IBP (6-9).

La Sociedad Española de Patología Diges�va 
(SEPD), en su documento de consenso publicado en 2016, 
ra�fica la seguridad general de estos fármacos. Sin 
embargo, advierte sobre potenciales efectos adversos 
graves relacionados con su uso crónico, tales como 

hipomagnesemia sintomá�ca, déficit de vitamina B12, 
mayor riesgo de osteoporosis y fracturas, nefri�s 
inters�cial aguda, infecciones como la peritoni�s 
bacteriana espontánea en pacientes cirró�cos, y posibles 
implicaciones en el desarrollo de demencia y Alzheimer 
(10-12). Entre los efectos adversos más comunes están 
cefalea, náuseas, diarrea, estreñimiento, dolor 
abdominal, mareos, somnolencia y parestesias (13-15).

Las indicaciones del tratamiento crónico con IBP 
�enen un grado variable de evidencia cien�fica. Está bien 
establecido y hay consenso en patologías como el esófago 
de Barre�, esofagi�s erosiva avanzada, estenosis 
esofágica secundaria a enfermedad por reflujo 
gastroesofágico (ERGE), síndrome de Zollinger-Ellison, 
esofagi�s eosino�lica y para realizar una gastroprotección 
en pacientes con alto riesgo de sangrado que consumen 
ácido ace�lsalicílico (AAS) o an�nflamatorios no 
esteroideos (AINE). Existen indicaciones adicionales con 
menor grado de evidencia, incluyendo prevención 
secundaria en pacientes con antecedentes de úlcera 
pép�ca, esteatorrea refractaria asociada a insuficiencia 
pancreá�ca, ERGE no erosiva o dispepsia funcional con 
recurrencia tras suspensión del tratamiento (16,17).

A pesar de estas recomendaciones, en la prác�ca 
clínica habitual existe un sobreuso considerable de IBP, 
frecuentemente sin una indicación clara o una adecuada 
reevaluación periódica. Este uso inadecuado no solo 
conlleva riesgos clínicos para el paciente, sino que implica 
también un impacto económico significa�vo para el 
sistema sanitario (18).

En las consultas de Atención Primaria no solo se 
diagnos�can y tratan problemas de salud, sino que 
también se ges�ona la polifarmacia, debiendo vigilar 
con�nuamente la indicación de cada uno de los fármacos 
prescritos, así como sus posibles efectos adversos e 
interacciones.

Ante la elevada frecuencia de u�lización de los 
IBP y con vistas a mejorar la calidad de prescripción de los 
mismos, nos propusimos revisar la adecuación de la 
prescripción crónica de IBP en nuestro centro de salud 
como paso previo a una intervención de mejora para un 
uso racional de estos fármacos.

El obje�vo del estudio es estudiar la prevalencia y 
los factores asociados a la prescripción crónica 
inadecuada de IBP en un centro de salud de Atención 
Primaria, con el fin de proponer futuras estrategias de 
mejora.

 MATERIAL Y MÉTODOS

Se hizo un estudio observacional descrip�vo y 
transversal sobre la adecuación de la prescripción de IBP 

>>>
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en un centro de salud urbano de la Zona Norte de Madrid. 
La población diana fueron todos los pacientes mayores de 
18 años pertenecientes a cuatro consultas de Medicina de 
Familia del centro de salud, con prescripción crónica de 
IBP en el MUP de la Comunidad de Madrid. Se definió 
como tratamiento crónico aquel prescrito de forma 
indefinida con renovación anual obligatoria en el MUP.

Los criterios de exclusión fueron la prescripción 
aguda de IBP y pacientes ins�tucionalizados en 
residencias de mayores según constaba en la historia 
clínica.

El tamaño muestral se determinó asumiendo una 
prevalencia es�mada del 45% de prescripción 
inadecuada, una precisión del 5% y un IC del 95%. 
Inic ia lmente,  se calcularon 380 sujetos,  pero 
considerando un 10% de posibles pérdidas o registros 
incompletos, al final se incluyeron 421 pacientes.

La selección de la muestra se llevó a cabo 
mediante un listado proporcionado por la Unidad de 
Farmacia de la Dirección Asistencial Norte; cada paciente 
fue iden�ficado con un código único asignado de forma 

secuencial. La información se obtuvo principalmente a 
par�r de la revisión exhaus�va de las historias clínicas 
informa�zadas de la aplicación AP Madrid.

La variable principal fue la prescripción crónica 
inadecuada de IBP, definida como aquella que no cumplía 
con las indicaciones recomendadas o cuya duración del 
tratamiento no debía ser crónica según guías clínicas 
actualizadas19. Los criterios específicos de adecuación se 
describen detalladamente en el anexo 1.

Las variables independientes analizadas fueron: 
edad, sexo, mo�vo de prescripción, origen de 
prescripción (Atención Primaria fren- te a atención 
hospitalaria), polimedicación (definida como el uso 
concomitante de cinco o más medicamentos ac�vos), �po 
específico de IBP prescrito (omeprazol, lansoprazol, 
pantoprazol, rabeprazol o esomeprazol) y mo�vo de 
inadecuación.

El estudio contó con la aprobación del Comité de 
É�ca e Inves�gación del Hospital Universitario de Getafe 
(CEIm 23/50) y la Comisión Local de Inves�gación Norte 
de la Gerencia de Atención Primaria (20220016).
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El análisis estadís�co incluyó una descripción 
inicial mediante medidas de tendencia central y 
dispersión para variables cuan�ta�vas (media y DE o 
mediana y rango intercuar�lico según normalidad de la 
distribución), y frecuencias absolutas y rela�vas para 
variables cualita�vas. Se calculó la prevalencia de 
prescripción in- adecuada con un IC al 95%. La asociación 
entre la variable principal y las variables independientes 
se analizó inicialmente median- te pruebas bivariadas 
(chi cuadrado para variables categóricas y prueba t de 
Student para variables con�nuas). Finalmente, se hizo un 
análisis mul�variado mediante regresión logís�ca 
binaria, incluyendo variables con significación estadís�ca 
o relevancia clíni- ca en el análisis inicial. Todos los análisis 
se llevaron a cabo u�lizando el programa estadís�co Stata 
versión 14.

 RESULTADOS

Se analizaron un total de 380 pacientes, con una 
edad media de 69,7 años (DE: 14,05). Del total, el 58,15% 
eran mujeres y el 83,15% estaban polimedicados. La 
prevalencia global de prescripción crónica inadecuada de 
IBP fue del 65% (IC 95%: 60,04-69,65%). Dentro de las 
prescripciones inadecuadas, el 81,78% se debió a 
indicaciones incorrectas, mientras que el 18,21% se 
relacionó con una temporalidad inapropiada.

 Tabla 1. Análisis bivariado

En el análisis bivariado (tabla 1) se iden�ficaron 
asociaciones significa�vas entre la prescripción 
inadecuada y varias variables clínicas y demográficas. Las 

mujeres presentaron una mayor proporción de 
prescripción inadecuada (62,6%) respecto a los hombres 
(37,4%), diferencia estadís�camente significa�va (p = 
0,015). La polimedicación también mostró asociación 
significa�va con la inadecuación: el 79,35% de los 
pacientes con prescripción inadecuada estaban 
polimedicados, frente al 20,65% que no lo estaban (p = 
0,007). Además, se observó una fuerte asociación entre 
el �po de IBP y la adecuación de la prescripción (p 
<0,001), destacando el omeprazol como el más frecuente 
en prescripciones inadecuadas. Por el contrario, no se 
encontraron diferencias estadís�camente significa�vas 
en cuanto al origen de la prescripción (Atención Primaria 
vs. hospitalaria; p = 0,48).

En el análisis mul�variado mediante regresión 
logís�ca, se confirmó la asociación significa�va entre el 
sexo femenino y la prescripción inadecuada (OR: 1,73; IC 
95%: 1,10- 2,71; p = 0,018). La polimedicación mostró un 
efecto protector frente a la prescripción inadecuada tras 
el ajuste por otras variables (OR: 0,45; IC 95%: 0,23- 0,88; 
p = 0,021). En comparación con el omeprazol, el uso de 
otros IBP como pantoprazol (OR: 0,35; IC 95%: 0,17-0,69; 
p = 0,003), esomeprazol (OR: 0,35; IC 95%: 0,18-0,68; p = 
0,002) y rabeprazol (OR: 0,10; IC 95%: 0,10-0,95; p = 
0,045) se asoció significa�vamente con un menor riesgo 
de prescripción inadecuada, mientras que el lansoprazol 
mostró una asociación marginal (OR: 0,34; IC 95%: 0,11-
1,07; p = 0,066). La procedencia de la prescripción no 
reveló asociación significa�va con la adecuación (OR: 
1,44; IC 95%: 0,82-2,53; p = 0,204).

 DISCUSIÓN

El presente estudio ha evidenciado una elevada 
prevalencia de prescripción crónica inadecuada de IBP 
en el ámbito de la Atención Primaria, alcanzando el 65% 
de los pacientes incluidos. Este hallazgo resulta 
consistente con estudios previos que han alertado sobre 
el uso prolongado e injus�ficado de IBP, par�cularmente 
en este ámbito, donde su u�lización suele mantenerse 
más allá del �empo recomendado sin una reevaluación 
adecuada de la indicación (18,19).

El hallazgo de que el sexo femenino se asocie con 
una mayor probabilidad de prescripción inadecuada es 
un aspecto que merece una reflexión crí�ca. En estudios 
previos, se ha descrito una mayor prevalencia de 
síntomas dispép�cos y enfermedad por reflujo 
gastroesofágico en mujeres, lo que podría contribuir a 
una prescripción más frecuente de IBP en este grupo. Sin 
embargo, la falta de reevaluación de la indicación y la 
tendencia a mantener estos tratamientos de manera 
indefinida podrían estar influyendo en esta diferencia. Es 
fundamental que los clínicos sean conscientes de este 
posible sesgo y refuercen la necesidad de revisión 
periódica de la prescripción en función de la evolución 
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clínica. Este resultado debería ser explorado más a fondo, 
ya que la literatura muestra una gran heterogeneidad al 
respecto (20-22).

Por otro lado, la polimedicación, entendida como 
la toma de cinco o más fármacos, mostró un patrón dual 
según el �po de análisis. En el análisis bivariado, se asoció 
con una mayor proporción de prescripción inadecuada, 
lo que podría explicarse por la complejidad clínica de 
estos pacientes, en los que con frecuencia se incorporan 
tratamientos  preven�vos  s in  una evaluac ión 
individualiza- da del riesgo/beneficio. Sin embargo, tras 
el ajuste mul�variado, la polimedicación mostró una 
relación inversa con la prescripción inadecuada. Esta 
aparente contradicción puede estar mo�vada por un 
efecto de confusión: es posible que los pacientes 
polimedicados estén sujetos a un mayor seguimiento 
clínico y revisión terapéu�ca, lo que favorecería una 
adecuación más precisa de sus tratamientos (23).

La asociación entre el sexo femenino y la 
prescripción inadecuada, junto con la relación inversa 
entre polimedicación y adecuación del tratamiento, abre 
nuevas líneas de inves�gación para comprender mejor 
los patrones de prescripción y su impacto en la seguridad 
del paciente.

Respecto al �po de IBP, el modelo mul�variado 
iden�ficó una asociación significa�va entre el uso de 
pantoprazol, esomeprazol y rabeprazol, y un menor 
riesgo de prescripción inadecuada en comparación con 
omeprazol, que fue el fármaco u�lizado con más 
frecuencia y también el más asociado con inadecuación. 
Este hallazgo podría reflejar una inercia terapéu�ca 
vinculada al uso extendido y más an�guo de omeprazol, 
frente a otros IBP que suelen u�lizarse de forma más 
dirigida y contextualizada (24,25). Estos hallazgos 
podrían indicar diferencias en los criterios de 
prescripción entre los dis�ntos IBP o bien reflejar una 
mayor adecuación en la indicación de fármacos menos 
u�lizados como primera línea.

Finalmente, no se encontró una diferencia 
significa�va en la prescripción inadecuada según el 
ámbito de origen (Atención Primaria vs. hospitalaria), lo 
que indica que este problema es transversal a los 
dis�ntos niveles asistenciales. Esto subraya la necesidad 
de un enfoque coordinado entre Atención Primaria y 
hospitalaria para garan�zar una u�lización adecuada de 
los IBP y establecer estrategias de deprescripción cuando 
sea necesario.

  El modelo estadís�co mostró una capacidad 
explica�va limitada (pseudo R² = 0,0717), lo cual indica 
que existen otros factores no contemplados que podrían 

influir en la prescripción inadecuada. Entre ellos, cabe 
considerar aspectos como la percepción de riesgo por 
parte del profesional, la presión asistencial, la falta de 
�empo para revisar tratamientos crónicos o el 
desconocimiento de las recomendaciones clínicas 
actualizadas (26).

Este estudio presenta limitaciones que deben ser 
consideradas al interpretar los resultados. En primer 
lugar, su diseño transversal impide establecer relaciones 
de causalidad entre los factores analizados y la 
prescripción inadecuada. En segundo lugar, la muestra 
procede de un único centro de salud urbano con un 
número limitado de profesionales, lo que restringe la 
representa�vidad de los datos y puede introducir sesgos 
derivados de es�los de prác�ca clínica par�culares. 
Asimismo, la dependencia de los registros clínicos 
informa�zados podría conllevar una infraes�mación de 
las indicaciones si estas no fueron correctamente 
codificadas.

 CONCLUSIONES

Este estudio confirma que la prescripción crónica 
inadecuada de IBP sigue siendo una realidad frecuente 
en Atención Primaria, con factores como el sexo 
femenino y el uso de omeprazol asociados a un mayor 
riesgo. En contraste, la polimedicación parece actuar 
como un factor protector tras el ajuste por otras 
variables.

Estos resultados refuerzan la necesidad de 
establecer estrategias ac�vas para op�mizar la 
prescripción de IBP, promoviendo revisiones periódicas y 
la deprescripción en aquellos casos en los que su uso no 
esté jus�ficado. La concienciación de los médicos de 
Atención Primaria sobre la necesidad de ajustar el 
tratamiento según las guías de prác�ca clínica es clave 
para mejorar la seguridad del paciente y reducir el 
impacto innecesario de estos fármacos en el sistema 
sanitario, así como la educación a la población, 
intentando erradicar el concepto e idea de que los IBP 
son «protectores gástricos».

La implementación de programas de revisión de 
la medicación, el refuerzo de la formación en uso racional 
de IBP y la coordinación entre niveles asistenciales son 
medidas que pueden contribuir significa�vamente a 
reducir la prescripción inadecuada. Futuros estudios 
deberían profundizar en los mecanismos que subyacen a 
estos patrones de prescripción y evaluar el impacto de 
intervenciones específicas dirigidas a mejorar la 
adecuación del tratamiento con IBP en la prác�ca clínica 
diaria.
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 Anexo 1

Prescripción adecuada
1-En las siguientes patologías: esófago de Barre�, 
esofagi�s erosiva clínicamente significa�va, estenosis 
esofágica secundaria a enfermedad por reflujo esofágico 
(ERGE), esofagi�s eosino�lica, Zollinger-Ellinson y 
fibrosis pulmonar idiopá�ca en pro- gresión.
2-Profilaxis de gastro-lesión en pacientes con toma 
crónica de an�nflamatorios no esteroideos (AINE) y al 
menos uno de los siguientes factores de riesgo: más de 65 
años, concomitancia con otros fármacos gastrolesivos 
(AINE, ácido ace�lsalicílico [AAS], an�coagulantes, 
cor�coides y/o inhibidores selec�vos de la recaptación 
de serotonina [ISRS]) y/o antecedente de úlcera pép�ca 
o comorbilidad grave.
3-Profilaxis de gastro-lesión en pacientes con toma 
crónica de an�agregantes y al menos uno de los 
siguientes factores de riesgo: más de 70 años, 
concomitancia con otros fármacos gastro- lesivos (AINE, 
AAS, an�coagulantes, cor�coides y/o ISRS) y/o 
antecedente de úlcera pép�ca o comorbilidad grave.
4-Pacientes con buena respuesta a inhibidores de la 
bomba de protones (IBP) y recurrencia de la clínica tras 
suspenderlos en los siguientes casos: ERGE endoscópica 
nega�va, síntomas de vías respiratorias superiores 
atribuidos a reflujo laringofaríngeo: tos persistente, 
ronquera, goteo posnasal, odinofagia y dispepsia 
funcional. Considerando correcto el diagnós�co de 
dispepsia funcional en:
 Personas <55 años sin factores de riesgo, tras haber 
realizado el estudio completo: analí�ca para descartar 
celiaquía y test del aliento para descartar infección por 
Helicobacter pylori.
 Personas >55 años o con síntomas de alarma (pérdida de 
peso, vómitos persistentes, disfagia, masa abdominal, 
anemia o ferropenia) tras haber realizado el estudio 
completo mediante gastroscopia.
5. Esteatorrea refractaria en pacientes con insuficiencia 

pancreá�ca crónica y tratamiento con enzimas 
pancreá�cas.
Prescripción inadecuada
1-Se considera incorrecta indicación en los siguientes 
casos:
2-Profilaxis con AINE en pacientes sin factores de riesgo.
3-Hernia de hiato.
4-Dispepsia no estudiada correctamente o que no quede 
reflejada en el historial del paciente la respuesta clínica al 
IBP.

5-No cumple ninguno de los criterios recogidos como 
indicación (criterios 1-5). Se considerará inadecuada si la 
indicación es correcta, pero la temporalidad de la 
prescripción no debiera ser crónica en los siguientes 
casos:
 ERGE no erosiva sin respuesta sostenida a IBP.
 Dispepsia funcional sin respuesta sostenida a IBP.
 Gastri�s, ya que el tratamiento debería ser de 4-8 
semanas, y ser reevaluado.
 Úlcera duodenal o gástrica ya que el tratamiento y la 
respuesta deben ser revisados.
 Tratamiento ac�vo de H. pylori, ya que debería estar 
pautado solo el �empo que dure el tratamiento.
 Hemorragia diges�va alta, ya que el tratamiento debe ser 
revisado.
 Profilaxis en pacientes que tomen AINE o an�agregante 
de forma aguda y tengan factores de riesgo: >65 años, 
antecedente de úlcera, concomitancia con otros 
f á r m a c o s  g a s t r o l e s i v o s  ( c o r � c o i d e s ,  I S R S , 
an�coagulantes y an�agregantes), ya que deberían estar 
pautados solo el �empo que tome los AINE o el 
an�agregante.

 BIBLIOGRAFÍA

1. Gómez Rodríguez BJ, Casado Caballero FJ. Inhibidores de la bomba de protones (IBP): hacia la prescripción racional. Rev Andal Pat Dig. 
2020;43(6):380-9.
2. Kedika RR, Souza RF, Spechler SJ. Poten�al an�-inflammatory effects of proton pump inhibitors: a review and discussion of the clinical 
implica�ons. Dig Dis Sci. 2009;54:2312-7.
3. Pérez Arellano JL. Manual de patología general. 7.a ed. Barcelona: Elsevier Masson; 2013. pp. 289-90.
4. Flores J, Armijo JA, Mediavilla A. Farmacología Humana. 5.a ed. Barcelona: Elsevier Health Sciences; 2014. pp. 708-16.
5. Ministerio de Sanidad. Informe anual del Sistema Nacional de Salud 2020-2021. Madrid: Ministerio de Sanidad; 2021.
6. Mar�n de Argila de Prados C, Aguilera-Castro L, Rodríguez-de-San�ago E. Los IBP: entre una sobreu�lización y una falta de prescripción 
cuando realmente son necesarios. Rev Esp Enferm Dig. 2015;107:649-51.
7. Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios. U�lización de medicamentos ulcerosos en España. [Internet]. Madrid: AEMPS; 
2021 [citado: 12 Dic 2022]. 
8. Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios. U�lización de medicamentos an�ulcerosos en España durante el periodo 2000-
2012. [ Internet].  Madrid:  A E M P S; 2014 [citado: 12 Dic 2022].  Disponible en: h�ps://www.aemps.gob.es/medica- 
mentosUsoHumano/observatorio/docs/an�ulcerosos.pdf
9. De la Coba C, Argüelles-Arias F, Mar�n de Argila C, Júdez J, Linares A. Efectos adversos de los inhibidores de la bomba de protones: revisión de 
evidencias y posiciona- miento de la Sociedad Española de Patología Diges�va. Rev Esp Enferm Dig. 2016;108:207-24.
10.  Galmiche J. Traitement de l'oesophagite de reflux par les inhibiteurs de pompe à protons: de l'efficacité à la dépendance. Hepato-Gastro 
Oncol Dig. 1995;2:215- 9.
11. Moayyedi P, Eikelboom JW, Bosch J, Connolly SJ, Dyal L, Shestakovska O, et al. Safety of proton pump inhibitors based on a large, mul�year, 
randomized trial of pa�ents receiving rivaroxaban or aspirin. Gastroenterology. 2019;157:682-91.e2.
12. Strand DS, Kim D, Peura DA. 25 years of proton pump inhibitors: a comprehensive review. Gut Liver. 2017;11:27-37.
13. Yadlapa� R, Kahrilas PJ. The “dangers” of chronic proton pump inhibitor use. J Allergy Clin Immunol. 2018;141:79-81.
14. Malfertheiner P, Kandulski A, Venerito M. Proton-pump inhibitors: understanding the complica�ons and risks. Nat Rev Gastroenterol 
Hepatol. 2017;14(12):697-710.
15. Haastrup PF, Thompson W, Søndergaard J, Jarbøl DE. Side effects of long-term proton pump inhibitor use: a review. Basic Clin Pharmacol 
Toxicol. 2018;123(2):114-21.
16. Moret MM. Proton pump inhibitors: overview of use and adverse effects in the treatment of acid-related disorders. [Internet]. UpToDate; 
2022 [citado 23 Ene 2023]. Disponible en: h�ps://www.uptodate.com
17. Hernández-Arroyo MJ, Díaz-Madero A, Enríquez-Gu�érrez E, Teijeiro-Bermejo MC, Sáez-Rodríguez E, Gu�érrez-Mar�n MR. Análisis de la 
u�lización de inhibidores de la bomba de protones en Atención Primaria. Semergen. 2018;44(5):316-22.
18. Saiz Ladera GM, Pejenaute Labari ME, García Pascual JN. Actualización en la prescripción de inhibidores de la bomba de protones. Qué hacer 
y qué no hacer. Semergen. 2021;47(4):267-79.
19. Targownik LE, Fisher DA, Saini SD. AGA clinical prac�ce update on de-prescribing of proton pump inhibitors: expert review. 
Gastroenterology. 2022;162(4):1334- 42.
20. Lassalle M, Le Tri T, Bardou M, Biour M, Kirchgesner J, Rouby F, et al. Use of proton pump inhibitors in adults in France: a na�onwide drug 
u�liza�on study. Eur J Clin Pharmacol. 2020;76:449- 57.
21. Po�egård A, Broe A, Hallas J, Schaffalitzky de Muckadell OB, Lassen AT, Lødrup AB. Use of proton-pump inhibitors among adults: a Danish 
na�onwide drug u�liza�on study. Ther Adv Gastroenterol. 2016;9:671- 8.
22. Daniels B, Pearson SA, Buckley NA, BrunoC, Zoega H. Long-term use of proton-pump inhibitors: whole-of-popula�on pa�erns in Australia 
2013-2016. Ther Adv Gastroen- terol. 2020;13:1756284820913743.
23. Rotman SR, Bishop TF. Proton pump inhibitor use in the U.S. ambulatory se�ng, 2002-2009. PLoS One. 2013;8:e56060.
24. Othman F, Card TR, Crooks CJ. Proton pump inhibitor prescribing pa�erns in the UK: a primary care database study. Pharmacoepidemiol 
Drug Saf. 2016;25:1079- 87.
25. Aguirre-Cardona M, Cardona-Echeverri DM, García-Maürño R, García-Ospina DA, Gu�érrez-Osorio EA, Castrillón-Spi�a JD. Prescripción-
indicación de los inhibidores de la bomba de protones: costo de la prescripción inadecuada en un primer nivel en Colombia. Acta Med Colomb. 
2018;43:145-52.
26. Fuentes-Valenzuela E, Díez Redondo P, Tejedor-Tejada J, Nájera-Muñoz R, Sánchez- Delgado L, Maroto-Mar�n C. Proton-pump inhibitors 
treatment: does your pa�ent really need it? Semergen. 2022;48(2):82-7.

>>>

>>>

>>>

>>>

>>>



16 Revista Bioanálisis I Abril 2026 l 172 ejemplares



17



18

 AUTOR

1 2,3 4
Miguel López , Macarena Roa , Cris�án Bravo , Chris�ne 

5 6*Rojas , Marcelo A. Navarrete
1.Ins�tuto Nacional del Cáncer, Clínica Alemana de 
San�ago. San�ago, Chile. 
2.Hospital del Salvador. San�ago, Chile. 
3.Clínica Santa María. San�ago, Chile. 
4.Hospital Las Higueras de Talcahuano. Talcahuano, Chile.
5.Hospital Gustavo Fricke de Viña del Mar. Viña del Mar, 
Chile.
6.Escuela de Medicina, Universidad de Magallanes. Punta 
Arenas, Chile
Correspondencia: marcelo.navarrete@umag.cl
Fuente: Rev Med Chile 2025; 153(11): 815-824. DOI: 
10.4067/s0034-98872025001100815

 RESUMEN

La Hemoglobinuria Paroxís�ca Nocturna (HPN) 

es una enfermedad clonal no maligna de la célula madre 
h emato p oyé� ca  ca ra cter i za d a  p o r  h emó l i s i s 
i n t ra v a s c u l a r  y  e x t ra v a s c u l a r,  t r o m b o s i s ,  y 
complicaciones sistémicas potencialmente letales. Sin 
tratamiento,  la  supervivencia a 5 años es de 
aproximadamente 50 %. Los avances en terapias an�-
complemento han mejorado significa�vamente la calidad 
de vida y la supervivencia de estos pacientes. 

Obje�vo: Revisar la fisiopatología, cuadro clínico, 
diagnós�co y los tratamientos actuales y emergentes 
para la HPN, destacando los beneficios de los fármacos 
an�-complemento. 

Métodos: Se realizó una revisión de alcance de la 
literatura sobre la fisiopatología y tratamientos HPN, EN 
NCBI/PUB- MED publicados entre marzo de 2010 y mayo 
de 2024. Se incluyeron 42 ar�culos de los que 29 
cumplieron con los criterios de inclusión y fueron 
analizados en profundidad. 

Resultados: La citometría de flujo es el método 
diagnós�co de elección para iden�ficar clones HPN. 
Pacientes con HPN clásica tratados con inhibidores de C5 

 Esta revisión aborda la Hemoglobinuria Paroxística Nocturna, una enfermedad 

que provoca hemólisis y trombosis, afectando la supervivencia. Destaca cómo los 

tratamientos anti-complemento han mejorado mucho la calidad y duración de vida de 

quienes la padecen, revisando desde la fisiopatología hasta los nuevos fármacos en 

desarrollo.
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(eculizumab y ravulizumab) presentan una supervivencia 
global superior al 95% a 5 años, con disminución 
significa�va de la hemólisis, los episodios trombó�cos y la 
dependencia transfusional, sin embargo, en los casos que 
persiste hemólisis extravascular la morbimortalidad 
con�núa siendo un problema. Nuevos inhibidores de la 
vía proximal del complemento, como iptacopán, han 
demostrado mayor eficacia en el control de la hemólisis 
extravascular y mejoría en los niveles de hemoglobina. 

Conclusiones: La introducción de terapias an�-
complemento ha transformado la HPN clásica de una 
enfermedad mortal a una condición crónica controlable. 
Es esencial op�mizar el acceso a estos tratamientos y 
garan�zar la profilaxis adecuada contra infecciones 
capsuladas. Los nuevos fármacos amplían las opciones 
terapéu�cas, mejorando aún más los resultados clínicos y 
la calidad de vida de los pacientes.
Palabras clave: Agentes Inac�vadores del Complemento; 
Eculizumab; Hemoglobinuria nocturna paroxís�ca.

 INTRODUCCIÓN

La Hemoglobinuria Paroxís�ca Nocturna (HPN) 
es una enfermedad clonal no maligna de la célula madre 
h emato p oyé� ca  ca ra cter i za d a  p o r  h emó l i s i s 
i n t ra v a s c u l a r  y  e x t ra v a s c u l a r,  t r o m b o s i s ,  y 
complicaciones sistémicas potencialmente letales. Los 
fármacos an�-complemento son la principal terapéu�ca 
en la actualidad y �enen una alta eficacia en el control de 
la hemólisis. De hecho, los pacientes con hemólisis que no 
reciben terapias an�-complemento �enen sobrevidas 
globales de 50% a 5 años, siendo las principales causas de 
muerte la trombosis y la falla renal. Por otra parte, 
quienes reciben este tratamiento �enen sobrevidas 
globales a 5 años cercanas al 100%. Se realiza una revisión 
de la fisiopatología, cuadro clínico, diagnós�co y 
terapéu�ca de esta enfermedad.

 MÉTODOS

Se realizó una revisión de alcance para iden�ficar 
la evidencia disponible sobre la fisiopatología, el 
diagnós�co y las  opciones terapéu�cas de la 
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Hemoglobinuria Paroxís�ca Nocturna (HPN).

Se realizó una búsqueda sistemá�ca en la base de 
datos NCBI (PubMed), abarcando publicaciones desde 
marzo de 2010 hasta mayo de 2024. Los términos de 
búsqueda inc luyeron:  “Paroxysmal  Nocturnal 
Hemoglobinuria”,  “P N H”, “pathophy- siology ”, 
“diagnosis”, “treatment”, “therapy” y combinaciones de 
estos u�lizando operadores booleanos (AND, OR).

Se incluyeron estudios originales, revisiones, 
metaanálisis y guías clínicas publicados en inglés. Se 
excluyeron ar�culos de casos clínicos aislados, editoriales 
y cartas al editor.

Se incluyeron estudios que cumplieran con los 
criterios: publicaciones entre marzo de 2010 y mayo de 
2024; estudios con foco en la fisio- patología, diagnós�co 
o tratamiento de la HPN; ar�culos con acceso al texto 
completo en la suscripción ins�tucional.

Se iden�ficaron un total de 42 ar�culos, de los 
cuales 29 cumplieron con los criterios. El proceso de 
selección se realizó 1) revisión del �tulo y resumen para 
evaluar la relevancia según los criterios de inclusión y 2) 
lectura completa de los ar�culos preseleccionados para 
confirmar su elegibilidad.

  Descripción de los mecanismos fisiopatológicos 
de la HPN, estrategias diagnós�cas u�lizadas, opciones 
terapéu�cas, incluyendo tratamientos convencionales y 
terapias emergentes.

Los hallazgos fueron organizados y sinte�zados 
cualita�vamente para su presentación narra�va.

 RESULTADOS

Epidemiología y fisiopatología

La HPN es una enfermedad rara con incidencia de 
1 x 1.000.000 habitantes al año. Por inferencia, en Chile, 
es�man unos 20 casos nuevos por año (1). HPN es una 
enfermedad clonal adquirida de la célula madre 
hematopoyé�ca (CMH). Esta CMH adquiere mutaciones 
somá�cas en el gen PIGA lo que conlleva que toda la 
progen ie  (o  c lon  H P N )  de  esa  cé lu la  madre 
hematopoyé�ca tengan la incapacidad de anclar 
proteínas de superficie an�-complemento. Esas células 
son suscep�bles a la ac�vación de las proteínas del 
complemento en su superficie, y por consiguiente son 
más sensibles a ser lisadas por el complejo de ataque a la 
membrana (2). De manera didác�ca se ha dividido la 
ac�vación del sistema del complemento en 2, la vía 
proximal y la vía terminal. La vía proximal del 
complemento �ene por obje�vo la opsonización de las 

células por la proteína C3b y la vía terminal �ene por 
obje�vo generar el complejo de ataque de membrana. La 
opsonización por C3b conlleva a una lisis celular 
extravascular por el sistema re�culo endotelial y el 
complejo de ataque de membrana �ene por obje�vo el 
generar poros en la superficie celular lo cual lleva a la lisis 
celular intravascular (3,4).

En resumen, en HPN existe un clon con 
mutaciones adquirida en el gen PIGA lo cual conlleva a la 
generación de células sanguíneas sin proteínas an�-
complemento en su superficie lo cual las hace muy 
sensible a la lisis celular tanto intra como extravascular.

La hemólisis constante en paciente con HPN 
induce una serie de problemas generados directa e 
indirectamente por la liberación masiva de desechos 
intracelulares al plasma sanguíneo. Dentro de los 
problemas directos, destaca la anemia hemolí�ca severa 
que lleva a dependencia transfusional. Dentro de los 
problemas indirectos, podemos nombrar los espasmos 
de musculatura lisa por el consumo de óxido nítrico por la 
hemoglobina sérica libre y que resulta en hipertensión 
arterial, hipertensión pulmonar, espasmos esofágicos y 
disfunción eréc�l. Además, la hemoglobina libre sérica y 
la vasoconstricción de la vasculatura renal ocasionan falla 
renal aguda y crónica. Las complicacies con mayor 
contribución a la morbi-mortalidad son las trombosis 
tanto venosas como arteriales. Estos son más frecuentes 
en casos de hemolisis no controlada, siendo la principal 
causa de muerte en pacientes con HPN los episodios 
trombó�cos catastróficos (5,6).

En un paciente con HPN conviven CMH sanas y 
CMH con mutación del gen PIGA. Es así como tendremos 
en un mismo paciente células sanguíneas normales y 
células sanguíneas con ausencia de proteínas an�-
complemento. Al porcentaje de células sanguíneas con 
ausencia de proteínas an�-complemento respecto del 
total se le denomina tamaño clonal. A saber, que, a mayor 
tamaño clonal, mayor nivel de hemólisis y mayor 
probabi l idad de presentar  t rombosis  y  otras 
complicaciones.

Cabe agregar que las CMH portadoras de 
mutación del gen PIGA están protegidas frente a algunas 
injurias que dañan el pool del CMH de un paciente, esto 
explica por qué en paciente con aplasia medular, 
alrededor del 45% presentan clones de HPN, en 
pacientes con síndromes mielodisplásicos cerca del 10% 
presenta clones de HPN y en pacientes con citopenias sin 
causa precisada alrededor del 22% �enen clones de HPN 
(7). Existen factores precipitantes que pueden 
desencadenar episodios de crisis hemolí�cas masivas. 
Los factores más relevantes para desencadenar crisis 
hemolí�cas masivas son las infecciones, las cirugías y el 
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embarazo (8).

Cuadro clínico

La HPN suele presentarse como una anemia 
hemolí�ca no inmune, con Test de Coombs Directo 
nega�vo. Dentro de los síntomas destacan: fa�gabilidad 
en el 80% de los pacientes; la hemoglobinuria, en la 
primera orina de la mañana está presente en el 62%, la 
disnea de esfuerzo, la disfunción eréc�l, el dolor 
abdominal y los espasmos esofágicos se presentan en 
alrededor del 40% de los pacientes, la trombosis varía 
según el nivel de hemólisis, pero se presenta hasta en un 
40% de los pacientes que �enen niveles de LDH sobre 1,5 
veces el nivel superior normal (5,9). Las trombosis se 
presentan con frecuencia en localizaciones a�picas. 
Dentro de las más importantes destacan la trombosis de 
las venas hepá�cas (Síndrome de Budd-Chiari), la 
trombosis de la vena porta y la trombosis mesentérica. 
También, pueden aparecer trombosis arteriales donde 
destacan la trombosis cerebral y el infarto agudo al 
miocardio. Existe una asociación directa entre el tamaño 
del clon HPN y la probabilidad de trombosis, estas 
trombosis generalmente se presentan cuando los 
pacientes desarrollan crisis hemolí�cas severas dado la 
ac�vación masiva de células endoteliales hacia un 
feno�po protrombó�co con liberación de factor �sular y 
la ac�vación plaquetaria masiva con liberación de 
micropar�culas procoagulantes (10,11,12).

 DIAGNÓSTICO

Históricamente se u�lizaron test funcionales 
como HAM y Sucrosa que hoy se consideran obsoletos. 
Actualmente, la citometría de flujo en sangre periférica es 
el Gold Standard para el diagnós�co de HPN. Los 
consensos ponen el racional en buscar células sanguíneas 
con ausencia parcial o total de proteínas an�-
complemento derivadas del gen PIGA. En los eritrocitos 
se busca ausencia de CD55 y CD59, en leucocitos se busca 
la ausencia de CD14, CD15, CD16, CD24, CD45 y CD64. 
También se propone el uso de un marcador que se une a 
un epítopo derivado del gen PIGA común a todos estos 
marcadores conocido como FLAER. Por lo tanto, la 
ausencia del marcador FLAER (del inglés fluorescein-
labeled proaerolysin, o proaerolisina marcada con 
fluoresceína) puede medirse tanto en eritrocitos como en 
leucocitos. La citometría de flujo permite conocer el 
porcentaje de células con ausencia parcial o total de 
an�genos de superficie derivados del gen PIGA indicando 
el tamaño rela�vo del clon HPN (13,14,15). Se sugiere 
realiza esta citometría en los siguientes escenarios 
clínicos:

-Hemólisis intravascular crónica: con LDH aumentada, 
haptoblogina baja, hiperbilirrubinemia indirecta y prueba 

de an�globulina directa nega�va
-Trombosis  no provocada (venosa o arterial) , 
especialmente cuando ocurre en si�os inusuales o en 
pacientes jóvenes asociados a signos de hemólisis y/o 
citopenia
 Disfagia, dolor abdominal o disfunción eréc�l de e�ología 
no iden�ficada, con evidencia de hemólisis
-Pacientes con una causa desconocida de deficiencia de 
hierro y signos de hemólisis
-Diagnós�co confirmado de anemia aplásica o síndrome 
mielodisplásico (SMD)
-Citopenia inexplicable idiopá�ca y mantenida.

Los autores de esta revisión cuentan con 
experiencia directa en el diagnós�co y manejo de 
pacientes con HPN en diversos centros hospitalarios del 
sistema público y privado en Chile. En par�cular, en la 
experiencia combinada los autores realizan más de 100 
estudios de citometría de flujo anuales en pacientes con 
sospecha de H P N ,  permi�endo diagnós�co y 
seguimiento clonal en múl�ples casos. El marcador 
FLAER que se une directamente a los si�os de anclaje GPI 
en la membrana celular, es considerado uno de los 
marcadores más sensibles y específicos dado que su 
ausencia indica una población de células deficientes en 
GPI. Sin embargo, existen centros tanto a nivel nacional 
como internacional donde FLAER no está disponible. En 
la experiencia de los autores se puede u�lizar una 
combinación de an�cuerpos monoclonales contra 
proteínas GPI- dependientes como CD55 y CD59 en 
eritrocitos, y CD14, CD16, CD24, CD66b, CD157 o CD64 
en granulocitos y monocitos, como estrategia es válida 
(14,15). En estos casos hay que considerar que se trabaja 
con menor sensibilidad en casos de clones pequeños 
(<1%) o cuando solo se analizan eritrocitos (ya que estos 
pueden estar ausentes en casos de hemólisis severa o 
transfusión reciente).

Tratamiento

La terapia de HPN consiste en medidas genera- 
les, y la u�lización de fármacos específicos, estos úl�mos 
actúan en dis�ntas vías del complemento y se resumen 
en la tabla 1.

 Tabla 1. Principales fármacos y medidas para la 
terapia de HPN.
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ENFERMEDAD CELIACA Y OTROS DESÓRDENES ASOCIADOS

Diagnóstico 
de Laboratorio 
paso a paso

Para su aplicación prác�ca pueden definirse 3 
escenarios dis�n�vos.

El primero es un paciente que no �ene hemólisis 
relevante y que por otros mo�vos se le solicita un estudio 
de HPN por citometría de flujo en sangre periférica donde 
se observa un clon muy pequeño de HPN (1% o menos de 
tamaño clonal). Estos pacientes se denominan como 
portadores de HPN subclínica y no necesitan de terapia 
an�-complemento sino seguimiento con citometría de 
flujo periódicamente, buscando incremento del tamaño 

clonal sobre todo cuando aparecen signos de hemólisis.

El segundo escenario corresponde a pacientes 
que son portadores de una aplasia medular o un 
síndrome mielodisplásico y se les obje�va portación de 
un clon de HPN en sangre periférica. En estos pacientes lo 
que comanda las decisiones terapéu�cas es su aplasia 
medular o su síndrome mielodisplásico, por lo que en 
pacientes con aplasia medular se tomará la decisión de 
real izar  terapia  inmunosupresora  asoc iado a 
eltrombopag o se procederá a un trasplante alogénico de 
médula ósea. En el caso del síndrome mielodisplásico se 
debe categorizar según el riesgo y decidir entre u�lización 
de factor es�mulante de colonias, hipome�lantes, 
quimioterapia o trasplante de médula ósea. En estos 
pacientes el tratamiento de la HPN es secundario.

El tercer escenario corresponde a los porta- 
dores de HPN clásica, quienes presentan hemólisis 
importante asociado al cuadro clínico antes mencionado 
con un aumento importante en la probabilidad de 
trombosis de riesgo vital (16,17).

Tratamiento de la HPN clásica
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Antes de la aparición de fármacos an�-
complemento la sobrevida de los pacientes con HPN 
clásica era pobre, con una sobrevida global de 60% a los 4 
años de evolución de la enfermedad con una pésima 
calidad de vida derivada de los síntomas de la anemia 
severa, la necesidad de transfusión frecuente de 
hemoderivados, la fa�gabilidad derivada de la hemólisis y 
la anemia, la aparición de trombosis y necesidad de trata- 
miento an�coagulante, dolores derivados de la 
contracción de la musculatura esplácnica. Por lo tanto, 
antes de la aparición de los fármacos an�- complemento 
el tratamiento era eminentemente de soporte y consis�a 
en (17):

 Transfusión Glóbulos Rojos
 Ácido Fólico – Ácido folínico
 An�coagulación en caso de trombosis
 Manejo del dolor en caso de crisis vasoconstrictoras
 Tratamiento sucesivo de las fallas de órganos por 
especialistas correspondientes

Trombosis en pacientes con HPN clásica

Los pacientes con HPN clásica que han tenido 
algún episodio tromboembólico y que no han iniciado 
fármacos an�-complemento deben estar an�coagulados 
de manera indefinida o por 3-6 meses desde inicio de 
fármacos an�-complemento. En pacientes con HPN 
clásica que no han iniciado fármacos an�-complemento, 
no se ha logrado demostrar beneficio de tromboprofilaxis 
en personas con HPN que no han tenido episodios 
trombó�cos con excepción de pacientes embarazadas.

Existen recomendaciones de tromboprofilaxis 
primaria en pacientes que �enen un clon > 50% y 
plaquetas >100.000 x uL donde se recomienda el uso de 
Warfarina (17,18).

Fármacos an�-complemento

Su desarrollo revolucionó el manejo de esta 
enfermedad. Por un lado, la sobrevida global a 5 años en 
pac ientes  en tratamiento con fármacos  an�-
complemento es superior al 95% y por el otro lado la 
calidad de vida de los pacientes mejoró hasta igualarse a 
la de la población general19. De más está decir que 
existen pocas terapéu�cas en la historia de la medicina 
tan exitosas como los fármacos an�-complemento en 
HPN clásica. El primer fármaco an�-complemento 
descubierto fue el eculizumab, un fármaco an� C5, que 
inhibe la hemólisis intravascular mediada por la vía 
terminal del complemento. Los estudios pivo- tales que 
demostraron su efec�vidad fueron los estudios 
TRIUMPH y SHEPHERD publicados entre los años 2006 y 
2008 (20,21). El uso de eculizumab en estos pacientes 
demostró una disminución de la hemólisis, disminución 

de los requerimientos transfusionales, aumento de los 
niveles de hemoglobina, normalización de la LDH en 
cerca de la mitad de los pacientes, mejoría en los scores 
de fa�ga y disminución de las trombosis. Gracias a estos 
ensayos clínicos se aprueba por la FDA y la EMA la 
u�lización de eculizumab en pacientes portadores de 
HPN clásica. El eculizumab se u�liza a dosis de 600 mg ev 
por semana por 4 semanas y luego 900 mg cada 2 
semanas de manera indefinida. Esto significa que los 
pacientes deben acudir al centro de salud para infusión 
de eculizumab cada 2 semanas lo que impide que el 
paciente pueda alejarse del centro de salud por períodos 
de �empo mayores a 2 semanas. Es así como se desarrolla 
una nueva molécula an� C5 de mayor vida media, el 
ravulizumab, que se infunde cada 8 semanas. Se llevan a 
cabo 2 ensayos clínicos fase 3 donde se comparan 
eculizumab versus ravulizumab en pacientes portadores 
de HPN clásica vírgenes de tratamiento y en tratamiento 
con eculizumab (22,23). El estudio 301 consis�ó en 
randomizar pacientes con HPN vírgenes a terapia a rama 
de terapia con eculizumab y otra rama de terapia con 
ravulizumab. El ravulizumab demostró igual eficacia que 
eculizumab en pacientes HPN vírgenes a tratamiento 
para controlar la hemólisis, la disminuir transfusiones, 
incrementar los niveles de hemoglobina, normalizar LDH 
y mejorar los scores de fa�ga. El estudio 302 randomizó 
pacientes que estaban en tratamiento con eculizumab a 
con�nuar con eculizumab o iniciar ravulizumab. Se 
demostró que en pacientes en tratamiento con 
eculizumab el ravulizumab �ene igual efec- �vidad en 
controlar la hemólisis, la disminución de requerimiento 
transfusionales, aumento de los niveles de hemoglobina, 
normalización de la LDH y mejoría en los scores de fa�ga.

Los seguimientos a largo plazo de estos ensayos 
clínicos han demostrado que sobre el 95% de los 
pacientes sigue vivo a los 5 años con una buena calidad de 
vida y no han desarrollado trombosis, por lo que 
claramente aumentan la sobrevida global de estos 
enfermos (19).

El tratamiento an�trombó�co de los pacientes 
portadores de HPN clásica son los fármacos an�-
complemento que han logrado disminuir los episodios 
trombó�cos en un 92% (24).

Nuevos fármacos an�-complemento

A pesar de que los fármacos an� C5 logran 
controlar la enfermedad en la mayoría de los pacientes, 
existe alrededor de un 10 a 15% de enfermos de HPN 
clásica que persis�rán con niveles de hemólisis 
importante. Esto se debe en gran parte a 3 razones8:

1. Eculizumab y ravulizumab son inhibidores de la vía 
terminal del complemento por lo que la vía proximal del 
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complemento sigue ac�va y C3b opsoniza glóbulos rojos 
que van a ser fagocitados por el sistema re�culo 
endotelial y, por lo tanto, persis�rá la hemólisis 
extravascular.
2. A medida que nos alejamos de la infusión de fármacos 
an�C5 el C5 comienza a aumentar su concentración 
plasmá�ca y comenzará a reaparecer hemólisis 
intravascular.
3. Las infecciones, el embarazo y las cirugías aumentan la 
producción de C3b y C5 lo cual puede llevar a la aparición 
de crisis hemolí�cas severas en pacientes portadores de 
HPN clásica a pesar de que estén recibiendo an� C5.

Esto generó la búsqueda de nuevos fármacos que 
inhibieran la vía proximal del complemento. El primero de 
los fármacos inhibidores de la vía proximal del 
complemento fue el pegcetacoplán. El pegcetacoplán es 
un inhibidor de C3 y por lo tanto inhibe tanto la vía 
proximal como la terminal del complemento. En el ensayo 
fase 3 se randomizó a pacientes que no lograban 
controlar su hemólisis con eculizumab a con�nuar con 
eculizumab o iniciar pegcetacoplán (25). Se demostró que 
en estos pacientes pegcetacoplán era mejor que 
eculizumab en aumentar los niveles de hemoglobina, 
disminuir los requerimientos transfusionales y mejorar 
los scores de fa�ga. La desventaja de pegcetacoplán es 
que es un fármaco de uso subcutáneo que se u�liza 3 
veces por semana.

El otro inhibidor de la vía proximal del 
complemento es el iptacopán. Iptacopán inhibe el factor 
B del complemento. Es un fármaco oral y se publica el año 
2024 un estudio que engloba 2 ensayos clínicos26. El 
estudio APPLY PNH toma pacientes que están con 
eculizumab o ravulizumab y los randomiza a seguir con su 
terapia o cambiarse a iptacopán. Se buscó como obje�vo 
aumentar 2 gr/dL la hemoglobina desde su basal estando 
con terapias an� C5 y quienes lograban alcanzar niveles 
de Hemoglobina de 12 gr/dL. El estudio APPLY PNH logra 
demostrar que iptacopán logra alcanzar estos 2 obje�vos 
en cerca del 70-80% de los pacientes versus menos del 5% 
en pacientes que con�nuaron usando su terapia an� C5. 
El otro estudio llamado APPOINT PNH incluyó pacientes 
con HPN vírgenes a terapia e inicia en ellos el iptacopán. 
Se demuestra que iptacopán logra controlar la hemólisis 
en más del 90% de los pacientes y el 63% de los pacientes 
alcanza niveles de Hemoglobina >12 gr/dL. El iptacopán 
es un fármaco oral donde se toman comprimidos de 200 
mg 2 veces por día de manera indefinida. Existe un 
inhibidor de la vía proximal del complemento, el 
danicopán. Danicopán es un inhibidor del factor D. En el 
estudio fase 3 doble ciego se toma pacientes que estando 
con eculizumab o ravulizumab no lograban controlar la 
hemólisis y se randomizaban a recibir placebo o 
danicopán /27). Los pacientes que usaron danicopán 
lograron controlar de mejor forma la hemólisis que los 

pacientes que recibieron placebo y aumentaron los 
niveles de hemoglobina en casi 3 gr/dL versus 0.5 gr/dL 
que aumentó el grupo placebo. Danicopán es un fármaco 
oral que se u�liza 3 veces al día de manera indefinida.

También existe un nuevo inhibidor de C5, el 
crovalimab, se u�liza como inyección subcutánea cada 4 
semanas. Un estudio fase 3 de única rama tomó pacientes 
con HPN clásica vírgenes a tratamiento donde los 
obje�vos eran ver la can�dad de pacientes que 
normalizaba LDH y la can�dad de pacientes que dejaban 
de transfundirse glóbulos rojos (28). Alrededor del 80% 
de los pacientes normalizó LDH a las 24 semanas de uso y 
un 50% de los pacientes logró independizarse de las 
transfusiones de glóbulos rojos a las 24 semanas de uso.

Profilaxis an�meningococo

El sistema del complemento es fundamental para 
el control de algunas infecciones donde destacan los 
microorganismos capsulados: Neisseria meningi�dis, 
Streptococo pneumoniae y el Haemophilus influenzae B. 
Cuando un paciente in ic ia  los  fármacos an�-
complemento queda en riesgo de hacer alguna infección 
severa por estos microorganismos. Dado lo anterior, por 
lo menos 2 semanas antes del inicio de los fármacos an�- 
complemento se debe vacunar a los pacientes contra 
estos 3 microorganismos. En el caso de la Neisseria 
meningi�dis se debe vacunar contra todos los serogrupos 
disponibles. En caso de necesidad de inicio de urgencia de 
terapia an�- complemento los pacientes deben ser 
vacunados el mismo día e iniciar an�bió�cos profilác�cos 
por 2 a 4 semanas del inicio de los fármacos an�-
complementos con ciprofloxacino 500 mg 2 veces al día 
oral o penicilina V 500 mg dos veces al día (29).

 CONCLUSIONES

Gracias a la aparición de los fármacos an�- 
complemento la HPN clásica ha pasado de ser una 
enfermedad mortal a una enfermedad crónica. Como 
hematólogos debemos agotar todos los medios a nuestra 
disposición para que estos pacientes reciban los fármacos 
an�-complemento. Hacer hincapié al mismo �empo que 
todos los pacientes deben ser vacunados contra los 
microorganismos capsulados para evitar una infección 
severa por estos.
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 RESUMEN

Obje�vo. Evaluar la capacidad discrimina�va de 
la proteína C reac�va (PCR), el índice neutrófilo/ linfocito 
(INL) y el índice plaquetas/linfocitos (IPL) para diferenciar 
la e�ología bacteriana y viral de la neumonía adquirida en 
la comunidad (NAC). 

Métodos. Estudio observacional retrospec�vo 
realizado en el Hospital General del Ins�tuto Ecuatoriano 
de Seguridad Social de Riobamba, en Ecuador, entre 

enero de 2023 y julio de 2025. Fueron incluidos 100 
pacientes con NAC y diagnós�co microbiológico 
confirmado (50 de origen bacteriano y 50 de origen viral). 
Al ingreso se analizaron hemograma y los niveles de PCR. 
Se construyeron curvas ROC para cada biomarcador, se 
determinaron puntos de corte óp�mos y se realizó 
análisis de regresión logís�ca mul�variable. 

Resultados. El puntaje de evaluación de 
severidad CURB- 65 y la estancia hospitalaria fueron 
mayores en el grupo con NAC bacteriana (p < 0,001). Los 
valores de INL, PCR e IPL fueron más elevados en la 
neumonía bacteriana (p < 0,001). El rendimiento 
diagnós�co fue: INL, AUC = 0,99 (punto de corte > 5,85); 
PCR, AUC = 0,94 (punto de corte > 65,55 mg/L); e IPL, 
AUC = 0,83 (punto de corte > 181,7). En el análisis 
mul�variable, un INL > 5,85 se iden�ficó como predictor 
independiente de e�ología bacteriana (ORa 14,8, IC 95 
%: 4,20-52,10), junto con la edad (ORa 1,04, IC 95 %: 1,01-
1,07) y un CURB-65 ≥ 3 (ORa 5,60, IC 95 %: 1,60-19,50). 

 La investigación a continuación se enfoca en comparar tres indicadores: la 

proteína C reactiva (PCR), el índice neutrófilo/linfocito (INL) y el índice 

plaquetas/linfocitos (IPL), para distinguir si una neumonía adquirida en la comunidad es 

de origen bacteriano o viral.
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Indicadores hematológicos e inflamatorios como herramientas 
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Conclusiones. El INL mostró el mejor desempeño 
diagnós�co, seguido de la PC R y el IPL. Estos 
biomarcadores accesibles podrían apoyar la toma de 
decisiones clínicas y el uso racional de an�bió�cos; sin 
embargo,  se  requiere  va l idac ión  prospec�va 
mul�céntrica.
Palabras clave: neumonía adquirida en la comunidad; 
proteína C reac�va; neutrófilos; linfocitos; plaquetas; 
diagnós�co diferencial; inflamación.

 INTRODUCCIÓN

La neumonía adquirida en la comunidad (NAC) 
con�núa siendo una de las principales causas de 
hospital ización y mortal idad a nivel  mundial , 
especialmente entre adultos mayores y personas con 
comorbilidades crónicas (1). A pesar de los avances en el 
d i a g n ó s � c o  m i c ro b i o l ó g i c o  y  l a  t e ra p é u � c a 
an�microbiana, dis�nguir clínicamente una neumonía 
bacteriana de una viral sigue siendo un reto considerable. 
Esta dificultad conduce con frecuencia al uso empírico de 
an�bió�cos, lo que contribuye al incremento de la 
resistencia an�microbiana (2,3).

Según la Organización Panamericana de la Salud 
(OPS) (4), en América La�na, la carga de la NAC es 
significa�va, con una incidencia es�mada de 3-5 casos 
por cada 1000 adultos y tasas de letalidad hospitalaria 
que pueden superar el 10 %. En Ecuador, las infecciones 
respiratorias bajas se man�enen entre las cinco 
principales causas de morbilidad y mortalidad, 
especialmente en regiones andinas como Riobamba, 
donde las condiciones climá�cas y al�tudinales favorecen 
la recurrencia de cuadros respiratorios agudos (5).

Los métodos diagnós�cos microbiológicos 
convencionales, como los cul�vos bacterianos o las 
pruebas moleculares para virus respiratorios, presentan 
limitaciones asociadas a su disponibilidad, costo y �empo 
de procesamiento, especialmente en hospitales 
generales de segundo nivel. En este contexto, los 
biomarcadores inflamatorios y hematológicos de bajo 
costo surgen como alterna�vas ú�les para orientar la 
diferenciación e�ológica y apoyar la toma de decisiones 
clínicas (6).

Entre los biomarcadores más estudiados se 
encuentran la proteína C reac�va (PCR) y el índice 
neutrófilo/linfocito (INL). La PCR, sinte�zada por el 
hígado en respuesta a citocinas proinflamatorias, �ende a 
elevarse en mayor grado en infecciones bacterianas que 
en virales (7). Por su parte, el INL refleja el equilibrio entre 
la ac�vación neutro�lica y la linfopenia inducida por el 
estrés inflamatorio, y se ha asociado con la gravedad y el 
pronós�co de la NAC (8).

De manera complementaria, la relación 
plaquetas/ linfocitos (IPL) ha emergido como un 
indicador adicional de inflamación sistémica y daño 
�sular, con valor pronós�co en infecciones respiratorias y 
sepsis (9,10). El uso conjunto de PCR, INL e IPL podría 
potenciar la discriminación e�ológica de la NAC, al 
integrar la respuesta de fase aguda (PCR) con los 
componentes celulares de la inflamación (neutrófilos, 
linfocitos y plaquetas). Esta sinergia fisiopatológica 
refuerza su potencial como panel diagnós�co simple, 
reproducible y accesible, par�cularmente ú�l en 
entornos donde las pruebas microbiológicas no están 
disponibles de forma ru�naria.

En Ecuador, la evidencia sobre la u�lidad 
combinada de estos biomarcadores es limitada. Evaluar 
su rendimiento diagnós�co en el contexto local permi�ría 
op�mizar la racionalización del uso de an�bió�cos y 
mejorar el abordaje clínico de la NAC en hospitales 
regionales. Por lo tanto, el obje�vo de este estudio fue 
evaluar la capacidad diagnós�ca de la PCR, el IL y el IPL, 
de manera individual y combinada, para discriminar la 
e�ología bacteriana y viral de la neumonía adquirida en la 
comunidad en pacientes hospitalizados en Riobamba, 
Ecuador, mediante el análisis de curvas ROC, para la 
determinación de puntos de corte óp�mos y la aplicación 
de modelos de regresión logís�ca, para iden�ficar 
predictores independientes de e�ología bacteriana.

 MÉTODOS

Tipo y área de estudio

S e  r e a l i zó  u n  e s t u d i o  o b s e r v a c i o n a l , 
retrospec�vo y analí�co, mediante revisión de historias 
clínicas de pacientes hospitalizados con diagnós�co de 
NAC en el Hospital General del Ins�tuto Ecuatoriano de la 
Seguridad Social (IESS) de Riobamba, Ecuador, durante el 
periodo comprendido entre enero de 2023 y julio de 
2025. El estudio fue desarrollado y reportado siguiendo 
las recomendaciones de la guía STARD (Standards for 
Repor�ng Diagnos�c Accuracy Studies), a fin de asegurar 
una adecuada presentación del desempeño diagnós�co 
de los biomarcadores evaluados.

Población y muestra

Fueron evaluados 334 pacientes hospitalizados 
con diagnós�co clínico y radiológico de NAC en el 
Hospital General (IESS) de Riobamba. Se excluyeron 229 
pacientes por las siguientes razones: neumonía 
nosocomial o asociada a ven�lación mecánica (n = 48), 
coinfección bacteriana-viral (n = 62), presencia de 
enfermedades hematológicas, inmunosupresión o 
tratamiento con cor�coides (n = 29) y ausencia de 
confirmación microbiológica del diagnós�co (n = 90).
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De los 105 pacientes con NAC confirmada 
microbiológica, clínica y radiológicamente, fueron 
excluidos 5 casos adicionales, por no disponer de 
resultados completos de hemograma o PCR. Finalmente, 
la muestra quedó conformada por 100 pacientes, 
distribuidos equita�vamente en dos grupos e�ológicos: 
50 con neumonía bacteriana y 50 con neumonía viral. 
Dicha distribución fue consecuencia del proceso de 
inclusión consecu�va y de la depuración de los casos 
elegibles, y no respondió a una selección deliberada o 
emparejamiento previo de los par�cipantes.

El tamaño muestral final fue calculado y 
verificado mediante el so�ware Epidat 4.2, para la 
comparación de medias independientes entre ambos 
grupos, considerando los valores esperados del índice 
neutrófilo-linfocito (INL) reportados en estudios previos. 
Se asumió un nivel de confianza del 95 % y una potencia 
estadís�ca del 80 %, obteniéndose un tamaño mínimo 
requerido de 45 pacientes por grupo (90 en total). Para 
compensar posibles pérdidas de datos, el número final se 
amplió a 100 pacientes, los cuales cons�tuyeron la 
muestra defini�va del estudio.

Criterios de inclusión y exclusión

Fueron incluidos pacientes mayores de 18 años, 
con diagnós�co clínico y radiológico compa�ble con NAC, 
con confirmación e�ológica bacteriana o viral mediante 
cul�vo de esputo, aspirado traqueal o hemocul�vo, 
pruebas rápidas de an�genos o reacción en cadena de la 
polimerasa con transcriptasa inversa (RT-PCR), según la 
disponibi l idad diagnós�ca en los laboratorios 
hospitalarios y privados de la ciudad de Riobamba y con 
resultados disponibles de hemograma completo y 
proteína C reac�va al ingreso hospitalario.

Por el contrario, fueron excluidos del estudio 
pacientes con neumonía nosocomial o asociada a 
ven�lación mecánica, con coinfección bacteriana-viral. 
Así mismo, pacientes que presentaban enfermedades 
hematológicas, inmunosupresión o tratamiento con 
cor�coides o an�inflamatorios en las dos semanas 
previas al diagnós�co, debido a su posible influencia 
sobre la respuesta inflamatoria y los valores de INL e IPL.

Variables e instrumentos de recolección de datos
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Las variables analizadas fueron agrupadas en tres 
categorías:

Variables clínicas: fueron documentadas las 
principales comorbilidades referidas en el expediente 
médico, incluyendo diabetes mellitus �po 2, hipertensión 
arterial, enfermedad pulmonar obstruc�va crónica 
(EPOC) y cardiopa�a isquémica. La e�ología de la 
neumonía (bacteriana o viral) fue establecida según los 
hallazgos clínicos, radiológicos y microbiológicos 
consignados en la historia clínica. Además, fue registrado 
el puntaje CURB-65, u�lizado como indicador de 
severidad al ingreso hospitalario, y la duración de la 
estancia hospitalaria en días.

Variables de laboratorio: el recuento absoluto de 
neutrófilos, linfocitos y plaquetas se obtuvo a par�r del 
hemograma automa�zado realizado en el laboratorio 
cl ínico del hospital,  empleando un analizador 
automa�zado Sysmex XN-1000®. A par�r de estos valores 
se calcularon los índices hematológicos derivados:

El índice neutrófilo/linfocito (INL) fue calculado 
como el recuento absoluto de neutrófilos dividido entre 
el recuento absoluto de linfocitos. Mientras que el índice 
plaquetas/linfocitos (IPL) fue determinado dividiendo el 
recuento de plaquetas entre el recuento absoluto de 
linfocitos.

La concentración de la PCR fue determinada 
mediante inmunoturbidimetría automa�zada en el 
analizador Roche Cobas® c311 (Roche Diagnos�cs, 
Alemania). Valores de referencia: < 5 mg/L. Este valor fue 
u�lizado exclusivamente con fines descrip�vos, mientras 
que los puntos de corte diagnós�cos se derivaron del 
análisis ROC.

Variables demográficas: fueron registradas la 
edad y el sexo de cada par�cipante, información obtenida 
de las historias clínicas ins�tucionales. La edad se expresó 
en años y se analizó como variable con�nua.

Técnicas y procedimientos de la recolección de datos

La recolección de datos fue realizada mediante la 
técnica de revisión documental de historias clínicas de 
pacientes hospitalizados con diagnós�co confirmado de 
NAC. Como instrumento fue u�lizada una ficha de 
registro estructurada, diseñada por el  equipo 
inves�gador, que permi�ó recopilar información 
demográfica (edad, sexo), clínica (comorbilidades, �po de 
agente e�ológico, puntaje CURB-65 y duración de la 
estancia hospitalaria) y de laboratorio (recuento absoluto 
de neutrófilos, linfocitos y plaquetas), así como los índices 
hematológicos derivados y la concentración sérica de 
PCR). Todos los parámetros de laboratorio corresponden 

a muestras obtenidas al ingreso hospitalario, con un 
intervalo máximo aceptado de ≤ 24 horas desde la 
admisión.

Los datos fueron transcritos y verificados en una 
base de datos electrónica elaborada en Microso� Excel, 
asignando un código numérico a cada registro para 
preservar la confidencialidad. La información fue 
posteriormente exportada al so�ware GraphPad Prism 
versión 9.0 y R versión 4.3.2 para su análisis estadís�co. La 
validación de los datos incluyó la revisión cruzada con los 
registros originales del laboratorio clínico y los informes 
médicos ins�tucionales, garan�zando así la consistencia y 
precisión en la base final de análisis.

Evaluación de severidad: CURB-65

La gravedad clínica de la neumonía NAC fue 
evaluada mediante la escala CURB-65. Esta herramienta 
asigna un punto por la presencia de cada uno de los 
siguientes criterios: confusión mental, urea sérica > 7 
mmol/L, frecuencia respiratoria ≥ 30/min, presión 
arterial sistólica < 90 mm Hg o diastólica≤ 60 mmHg, y 
edad ≥ 65 años. De acuerdo con las guías internacionales, 
fue considerada una NAC leve cuando la puntuación fue 
0-1, moderada con 2 puntos, para la cual se recomienda 
hospitalización, y grave con ≥ 3 puntos, que sugiere 
necesidad de manejo en unidad de cuidados intensivos 
(12). Todos los componentes del CURB-65 estaban 
disponibles en el momento del ingreso para la totalidad 
de los pacientes incluidos.

Análisis de datos

El análisis estadís�co fue efectuado con 
GraphPad Prism v 9.0 y R v 4.3.2, u�lizando el paquete 
pROC para las curvas ROC. La normalidad de las variables 
con�nuas fue verificada con la prueba de Shapiro-Wilk. Al 
no cumplir criterios de normalidad, las comparaciones 
entre los grupos bacteriano y viral fueron realizadas 
mediante la prueba U de Mann-Whitney, expresando los 
resultados como mediana y rango intercuar�lico. Las 
variables categóricas Fueron analizadas con las pruebas 
χ² o exacta de Fisher, según correspondiera.

La capacidad diagnós�ca de los biomarcadores 
fue evaluada mediante curvas ROC, calculando el área 
bajo la curva (AUC), el intervalo de confianza del 95 % y el 
punto de corte óp�mo mediante el índice de Youden. Las 
diferencias entre AUC fueron determinadas con la 
prueba de DeLong. Así mismo, fueron calculadas: 
sensibilidad, especificidad, razones de verosimilitud 
posi�va y nega�va. Finalmente, fue aplicada una 
regresión logís�ca binaria y mul�variable para iden�ficar  
predictores independientes de neumonía bacteriana, 
ajustando por edad, sexo, puntaje CURB-65, enfermedad 
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pulmonar obstruc�va crónica y diabetes mellitus �po 2. 
Previo a la construcción del modelo de regresión logís�ca 
mul�variable, fue evaluada la posible colinealidad entre 
las variables inflamatorias incluidas mediante el cálculo 
del factor de inflación de la varianza (variance infla�on 
factor, VIF). Fue considerado indica�vo de colinealidad 
relevante un valor de VIF ≥ 5. En el presente estudio, 
todas las variables incorporadas en el modelo mostraron 
valores de VIF inferiores a 2, lo que permi�ó descartar la 
presencia de colinealidad significa�va y jus�ficar su 
inclusión simultánea en el análisis mul�variable. Fueron 
considerados significa�vos los valores de p < 0,05.

Aspectos é�cos

El protocolo fue aprobado por la Dirección de 
Inves�gación del Hospital General IESS de Riobamba, 
número de aprobación 10-2023. Dado su carácter 
retrospec�vo y el uso exclusivo de registros clínicos sin 
contacto directo con los pacientes, el estudio no requirió 
consen�miento informado individual, de acuerdo con las 
norma�vas é�cas nacionales y las directrices de la 
D e c l a ra c i ó n  d e  H e l s i n k i .  F u e  ga ra n� za d a  l a 
confidencialidad de los datos, codificando los registros sin 
incluir información personal iden�ficable.

 RESULTADOS

Fueron analizados 100 pacientes hospitalizados 
en el Hospital General IESS de Riobamba-Ecuador, con 
diagnós�co de NAC, de los cuales 50 presentaban 
e�ología bacteriana y 50 e�ología viral.

La mediana de edad era de 64 años (IQR: 52-75), 
significa�vamente mayor en la neumonía bacteriana que 
en la viral (p = 0,041). No se observaron diferencias en la 
distribución por sexo. Las comorbilidades más frecuentes 
fueron hipertensión arterial (46 %) y diabetes mellitus 
�po 2 (30 %), sin diferencias significa�vas entre grupos.

El puntaje CURB-65 y la duración de la estancia 
hospitalaria fueron mayores en la neumonía bacteriana 
(p < 0,001), mientras que la mortalidad intrahospitalaria 
fue del 8 %, sin diferencias significa�vas entre e�ologías 
(ver Tabla 1).

Los análisis hematológicos y de fase aguda 
evidenciaron diferencias significa�vas entre ambas 
e�ologías. Los pacientes con neumonía bacteriana 
presentaron recuentos más elevados de leucocitos y 
neutrófilos, junto con una reducción rela�va de linfocitos, 
lo que se tradujo en un incremento marcado del INL. De 
fo r m a  c o n c o rd a n te ,  l a  P C R  y  e l  I P L  f u e ro n 
significa�vamente mayores en el grupo bacteriano, 
reflejando una respuesta inflamatoria sistémica más 
intensa (ver Tabla 2).

Tabla 1. Caracterís�cas clínicas y demográficas de 
los pacientes con neumonía adquirida en la comunidad

 Ta b l a  2 .  Pa rá m e t ro s  h e m a t o l ó g i c o s  e 
inflamatorios según e�ología de la neumonía adquirida 
en la comunidad

Biomarcadores inflamatorios

En la Figura 1 (A-C) se muestran los diagramas de 
ca j a  ( b ox p l o t s )  co r re s p o n d i e nte s  a  l o s  t re s 
biomarcadores analizados. En todos los casos, los 
pacientes con neumonía bacteriana exhibieron una 
respuesta inflamatoria sistémica significa�vamente más 
intensa que aquellos con e�ología viral. La PCR alcanzó 
una mediana de 117,1 mg/L en el grupo bacteriano frente 
a 34,75 mg/L en el viral (diferencia mediana = 82,35 mg/L; 
p < 0,0001). El INL presentó una mediana de 8,650 en 
neumonía bacteriana versus 3,450 en la viral (diferencia 
mediana = 5,200; p < 0,0001). Por su parte, el IPL mostró 
medianas de  232,0  y  175,0,  respec�vamente  
(diferencia mediana = 57,0; p < 0,001).

 Figura 1. Distribución de biomarcadores 
inflamatorios según la e�ología de la NAC (n = 50 por 
grupo)

Rendimiento diagnós�co de los biomarcadores 
estudiados

En el análisis de desempeño diagnós�co, los tres 
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biomarcadores evaluados demostraron una capacidad 
discrimina�va variable para diferenciar neumonía 
bacteriana de viral. El INL mostró el mejor rendimiento, 
con un área bajo la curva ROC (AUC) de 0,999, punto de 
corte óp�mo > 5,850, sensibilidad del 100 % y 
especificidad del 96 %, lo que se tradujo en un índice de 
Youden de 0,96, una razón de verosimilitud posi�va (+LR) 
de 25,0 y una nega�va (−LR) cercana a cero, lo que refleja 
una excelente capacidad, tanto para confirmar como para 
descartar e�ología bacteriana. La PCR también presentó 
un desempeño elevado (AUC = 0,948; punto de corte > 
65,55 mg/L; sensibilidad = 100 %; especificidad = 94 %; 
Youden = 0,94; +LR = 16,7; − LR = 0), aunque con una 
especificidad ligeramente menor. En contraste, el IPL 
evidenció una capacidad diagnós�ca moderada (AUC = 
0,833; punto de corte > 181,7; sensibilidad = 64 %; 
especificidad = 80 %; Youden = 0,44; +LR = 3,2; −LR = 
0,45), limitando su u�lidad clínica individual. La 
comparación de las curvas ROC mediante la prueba de 
DeLong confirmó diferencias estadís�camente 
significa�vas entre los biomarcadores, estableciendo un 
orden jerárquico de rendimiento de INL > PCR > IPL (p < 
0,05), lo que posiciona al INL como el parámetro más 
robusto para la discriminación e�ológica en la neumonía 
adquirida en la comunidad (ver Figura 2 y Tabla 3).

 Figura 2. Curvas operadoras del receptor (ROC) 
de los biomarcadores inflamatorios para diferenciar 
neumonía bacteriana (n = 50) de viral (n = 50)

 Tabla 3. Rendimiento diagnós�co de INL, IPL y 
PCR para diferenciar neumonía bacteriana de neumonía 
viral

El modelo mul�variable evidenció que un INL > 
5,850 se asoció de forma independiente con e�ología 
bacteriana, incluso tras ajustar por otros biomarcadores 
inflamatorios, edad, sexo, gravedad y comorbilidades. En 
contraste, ni el IPL > 181,7 ni la PCR > 65,55 mg/L 
alcanzaron significancia estadís�ca, lo que sugiere que el 
componente diagnós�co de la inflamación sistémica se 
concentra principalmente en la respuesta neutro�lica. La 

edad avanzada y un puntaje CURB-65 ≥ 3 también se 
comportaron como predictores independientes de 
infección bacteriana, en concordancia con la literatura 
revisada, que señala un mayor riesgo en pacientes de 
edad avanzada o con neumonía grave. Los biomarcadores 
inflamatorios fueron incluidos de manera simultánea 
junto con las variables de ajuste clínico. La evaluación 
previa de colinealidad mediante el factor de inflación de 
la varianza evidenció valores inferiores a 2 para todas las 
variables, confirmando la ausencia de colinealidad 
relevante y la estabilidad del modelo.

  En consecuencia, los odds ra�o es�mados 
reflejan asociaciones independientes con la probabilidad 
de neumonía bacteriana (ver Tabla 4).

 Tabla 4. Factores predictores independientes de 
e�ología bacteriana en neumonía adquirida en la 
comunidad: análisis de regresión logís�ca mul�variable

 DISCUSIÓN

Este estudio evaluó la u�lidad de biomarcadores 
accesibles, PCR, el INL y el IPL, para diferenciar la 
e�ología bacteriana o viral de la neumonía adquirida en la 
comunidad en un entorno hospitalario de Riobamba, 
Ecuador. Los casos de neumonía bacteriana se 
caracterizaron por un cuadro clínico de mayor severidad y 
una evolución más prolongada en comparación con los de 
origen viral, lo que concuerda con la respuesta 
inflamatoria sistémica más intensa que suele acompañar 
a las infecciones bacterianas. Este comportamiento ha 
sido documentado previamente, ya que la mayor 
puntuación en escalas de gravedad y la prolongación de la 
estancia hospitalaria se asocian con la magnitud de la 
respuesta neutro�lica y la carga inflamatoria (13). De 
manera concordante, diversas inves�gaciones han 
evidenciado que los pacientes con neumonía grave 
presentan neutrofilia, linfopenia rela�va y una ac�vación 
marcada de los mecanismos de fase aguda, hallazgos 
reflejados en el incremento del INL, el cual se ha 
vinculado tanto con la severidad clínica como con la 
mortalidad (14).

Desde el punto de vista fisiopatológico, las NAC 
de e�ología bacteriana �enden a inducir una respuesta 
innata temprana y vigorosa caracterizada por ac�vación y 
liberación masiva de neutrófilos desde la médula ósea, 
es�mulada por la detección de patrones moleculares 
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asociados a patógenos (PAMP) a través de receptores 
�po Toll y la ac�vación de vías proinflamatorias. Esta 
cascada genera elevación de citocinas proinflamatorias, 
par�cularmente IL-1β, IL-6 y TNF-α, que favorecen la 
neutrofilia, la movilización de células efectoras y 
procesos microbicidas, como fagocitosis, degranulación y 
NETosis, y es�mulan la producción de proteínas de fase 
aguda como la PCR (15).

En contraste, las infecciones virales suelen 
ac�var precozmente respuestas mediadas por 
interferones y una mayor par�cipación de la inmunidad 
adapta�va (linfocitos T CD8+ y células NK), con menor 
movilización neutro�lica sostenida, lo que explica la 
tendencia a INL más bajos en e�ologías virales. 
Simultáneamente, las señales de estrés inflamatorio y 
algunos mediadores solubles promueven linfopenia 
mediante apoptosis linfocitaria, redistribución hacia 
tejidos o secuestro en nódulos linfá�cos, con lo que el INL 
se eleva de forma caracterís�ca en cuadros bacterianos 
agudos (16). Esta diferencia de perfiles inmunológicos 
ofrece una base fisiopatológica sólida para que el INL sea 
un marcador discriminante entre e�ologías (17).

En el presente estudio, el INL fue el biomarcador 
con mejor capacidad discrimina�va entre e�ología 
bacteriana y viral. La PCR mostró también buen 
desempeño, mientras que el IPL tuvo rendimiento 
moderado. En el análisis mul�variante, solo el INL > 5,85 
se comportó como predictor independiente de e�ología 
bacteriana. Estos resultados son relevantes, ya que la 
mayoría de los estudios previos se han enfocado en el 
valor pronós�co del INL (mortalidad o ingreso en UCI), 
más que en su capacidad diagnós�ca. Por ejemplo, 
aunque estudios previos reportan concentraciones de 
PCR mayores en neumonías bacterianas que virales, su 
poder discrimina�vo fue menor al observado aquí, con 
puntos de corte entre 40 y 60 mg/L (18).

En la literatura, los resultados sobre la capacidad 
de la PCR para diferenciar e�ologías bacterianas y virales 
son heterogéneos. Algunos autores encontraron 
concentraciones significa�vamente más altas en NAC 
bacterianas (19,20), mientras que otros observaron una 
marcada superposición de valores entre ambas 
e�ologías: hasta el 25 % de los casos virales presentaron 
PCR > 80 mg/L y cerca del 23 % de los bacterianos 
mostraron valores < 20 mg/L (21). Esta variabilidad 
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impide establecer un punto de corte universal y explica 
las diferencias en sensibilidad y especificidad reportadas. 
En conjunto, la evidencia sugiere que, aunque la PCR 
refleja la magnitud de la inflamación sistémica, su valor 
diagnós�co aislado es limitado y podría op�mizarse 
mediante su combinación con otros marcadores 
inmunológicos o parámetros clínicos.

El excelente desempeño del INL frente a la PCR 
puede jus�ficarse por su naturaleza dual, ya que integra 
dos componentes dinámicos de la respuesta inmunitaria, 
tanto la innata (neutrófilos) como la adapta�va 
(linfocitos) (22). Por su parte, la PCR es un reactante de 
fase aguda cuya síntesis hepá�ca puede ac�varse bajo 
es�mulos inflamatorios no infecciosos (23,24).

Por  otra  parte ,  aunque e l  I P L  resu l tó 
significa�vamente más alto en el grupo bacteriano, 
mostró un desempeño moderado y no fue predictor 
independiente. Esto concuerda con lo descrito en la 
literatura, donde el IPL ha sido estudiado principalmente 
como marcador pronós�co en sepsis, cáncer o EPOC, y 
menos como marcador e�ológico. Algunos trabajos han 
evidenciado su asociación con mortalidad o ingreso en 
UCI, pero no con el �po de agente causal (25). 
Fisiopatológicamente, las plaquetas desempeñan 
funciones inmunitarias clave, pero su recuento puede 
variar por comorbilidades, al�tud o tratamientos previos, 
lo que podría limitar su valor discrimina�vo (26).

Este estudio presenta varias limitaciones. Su 
diseño retrospec�vo y monocéntrico l imita la 
generalización de los resultados y aumenta el riesgo de 
sesgos de selección e información. La exclusión de un alto 
porcentaje de pacientes, principalmente aquellos sin 
confirmación microbiológica, pudo introducir un sesgo de 
selección; sin embargo, esta decisión fue necesaria para 
garan�zar la clasificación e�ológica. No se incluyeron 
biomarcadores ampliamente u�lizados como la 
procalcitonina, debido a limitaciones de disponibilidad y 
costo en el contexto hospitalario estudiado. Así mismo, 
los puntos de corte propuestos no fueron validados 
mediante técnicas de validación interna ni en cohortes 
externas, por lo que deben interpretarse como 
exploratorios. Finalmente, los resultados corresponden a 
un hospital de la región andina, lo que podría limitar su 
extrapolación a otros entornos epidemiológicos.

 CONCLUSIONES

El índice neutrófilo/linfocito mostró el mejor 
rendimiento diagnós�co para diferenciar neumonía 
bacteriana de viral en pacientes hospitalizados con NAC, 
superando a la PCR y al IPL. Estos biomarcadores, 
accesibles y de bajo costo, pueden apoyar la toma de 
decisiones clínicas y la racionalización del uso de 
an�bió�cos, par�cularmente en entornos con acceso 

limitado a pruebas microbiológicas. No obstante, su 
implementación clínica requiere validación prospec�va 
mul�céntrica antes de su adopción ru�naria.
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 RESUMEN

Introducción: A escala mundial, la disfunción 
renal aguda representa un problema grave de salud, por 
su elevada incidencia, la cual varía de acuerdo con las 
definiciones que se u�licen y las comorbilidades de los 
pacientes. La presencia de esta en�dad en los niños 
graves con leucemia linfoide aguda se presenta de 
manera aislada o como parte del síndrome de fallo 
múl�ple de órganos.

Obje�vos: Analizar la disfunción renal aguda en 

pacientes pediátricos graves diagnos�cados de leucemia 
linfoide aguda.

Métodos:  Se  rea l i zó  una  inves�gac ión 
bibliográfica y documental sobre el tema. Se consultaron, 
en las bases de datos de SciELO y Pubmed los ar�culos en 
idioma inglés y español publicados en los úl�mos cinco 
años.

Análisis y síntesis de la información: Se describen 
caracterís�cas derivadas de la disfunción renal aguda, 
como una rápida disminución de la velocidad de filtración 
glomerular, desórdenes en la homeostasis ácido-base y 
electrolí�ca e incapacidad del riñón para excretar 
productos nitrogenados, que puede estar asociada al 
tratamiento con quimioterapia con un gran número de 
complicaciones médicas y una elevada mortalidad.

Conclusiones: Con un adecuado monitoreo de la 
disfunción renal aguda existe disminución del riesgo en la 
aparición de complicaciones y la muerte de estos 
enfermos.
Palabras clave: insuficiencias orgánicas; leucemia linfoide 
aguda; disfunción renal

 La siguiente revisión aborda la disfunción renal aguda en niños con leucemia 

linfoide, destacando su incidencia, características, factores de riesgo y enfoques de 

monitoreo para mejorar la atención y los resultados clínicos.
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Disfunción renal aguda en pacientes pediátricos graves 
con leucemia linfoide aguda con tratamiento de quimioterapia
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 INTRODUCCIÓN

A escala mundial, la disfunción renal aguda 
(DRA) representa un problema grave de salud actual por 
su elevada incidencia, (1,2) que varía de acuerdo con las 
definiciones que se u�licen, las comorbilidades de los 
pacientes, la inclusión de aquellos con e�ología 
prerrenal, renal o postrenal; sin deslindar si esta se 
presenta de manera aislada o como parte del síndrome 
de fallo múl�ple de órganos. La incidencia a nivel mundial 
en niños hospitalizados por cualquier causa y en los que 
se aplican los criterios para la DRA se ha es�mado en uno 
de cada tres, con una mortalidad del 14 %, y es por tanto 
la incidencia como la mortalidad mayores en países 
menos desarrollados (3). (3)

Se describe que alrededor del 10 % de los niños 
hospitalizados con diagnós�co de leucemia linfoide 
aguda (LLA) presentan algún grado de DRA. Este 
porcentaje aumenta en relación con la gravedad de la 
enfermedad de base hasta un 80 % en los pacientes. (4,5)

Una vez que el paciente con esta hemopa�a 
maligna se agrava, se comporta de manera diferente en 

las unidades de cuidados intensivos pediátricos (UCIP). 
Se presenta en el 5 al 57 % de los pacientes con LLA y por 
esta causa fallece el 40-80 % de los enfermos; según la 
causa que mo�va el ingreso y la asociación de 
complicaciones, lo que sugiere la per�nencia social de 
que en cada contexto territorial se estudien sus 
caracterís�cas, para ofrecer información que sustente las 
acciones de prevención, diagnós�co precoz y 
tratamiento oportuno. (5,6)

La incidencia depende de la estadificación de la 
enfermedad y de su relación con el protocolo de 
quimioterapia al que el paciente sea tributario. En los 
niños que ingresan en UCIP, el riesgo de disfunción renal 
aumenta en 5-10 % respecto a la hospitalización general. 
Cuando se trata de trasplante de médula, el riesgo se 
mul�plica por tres y en los que precisan ven�lación 
mecánica o drogas vasoac�vas aumenta a cinco veces el 
riesgo. (7,8,9,10)

Desde hace unos años se ha observado un 
aumento de la incidencia de fracaso renal agudo, así 
como de la morbilidad y la mortalidad asociadas a este. 
Se intenta realizar consensos para la definición, y poder 
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estra�ficar el riesgo de forma adecuada. La escala para 
evaluar el daño, el riesgo, el fallo o pérdida prolongada de 
la función renal [en inglés Risk, Injury, Failure, Loss, End 
(RIFLE)] pretende unificar los criterios diagnós�cos y se 
ha validado en múl�ples trabajos. (11,12)

Existen dos modificaciones importantes de esta 
clasificación, la del grupo de enfermedad renal aguda [en 
inglés Acute Kidney Injury Network (AKIN)], en 2007, que 
obvian los criterios de caída del filtrado glomerular 
(fundamentado en la inconveniencia de emplear 
ecuaciones de regresión para es�mar el filtrado 
glomerular en situaciones en las que no existe una 
situación de equilibrio) y solo se man�enen la elevación 
de la crea�nina y la disminución en la diuresis; y la 
propuesta en 2012 por la mejora del resultado global de la 
enfermedad renal, [en inglés Kidney Disease Improving 
Global Outcomes (K-DIGO,)] en su guía de prác�ca clínica 
de la DRA,(13) que evalúa la pérdida progresiva de la 
función renal basada en porcientos a par�r de lo que 
establece la siguiente escala: Riesgo: menos de 25 %; 
Daño: 25-50 %; Fallo: 50-75 % y Pérdida de la función 
renal: +75 %.

  Esta clasificación es ú�l para diagnos�car la DRA 
y clasificar a los pacientes según su gravedad funcional, 
pero también demuestra su correlación como marcador 
pronós�co. (14,15)

Las nuevas clasificaciones funcionales (RIFLE-
AKIN) avanzan en la definición consensuada, pero en la 
prác�ca los inves�gadores siguen basándose en el 
descenso del filtrado glomerular o en la elevación de 
productos nitrogenados. Por representar un problema de 
salud importante en el marco de los cuidados 
progresivos, y la implicación que puede tener en la 
evolución de los pacientes crí�cos, así como en la estadía 
hospitalaria, los costos humanos y monetarios, se realizó 
un estudio que ayuda a prevenir, diagnos�car de forma 
precoz y tratar de forma integral al paciente en cuidados 
progresivos con afectación de la función renal. (16,17)

Este ar�culo �ene como obje�vo caracterizar el 
daño renal agudo en pacientes pediátricos graves 
diagnos�cados de LLA en tratamiento con quimioterapia.

 MÉTODOS

Se realizó una revisión de la literatura sobre el 
tema de los úl�mos cinco años, con una consulta en más 
de 20 bases de datos relacionadas con la temá�ca de la 
revisión, que incluyeron, como criterios para su análisis, 
los consensos de expertos y especialistas en las 
disciplinas de nefrología, hematología clínica y medicina 
intensiva y de emergencias. Se consultaron los motores 
de búsqueda SciELO y Pubmed. Se emplearon los 

descriptores MeSH y DeCS. Se emplearon las palabras 
clave: insuficiencias orgánicas, leucemia linfoide aguda y 
disfunción renal.

 DESARROLLO

La DRA es un síndrome que se debe a múl�ples 
causas que provocan daño. Se caracteriza por la 
disminución abrupta de la filtración glomerular, resultado 
de la incapacidad del riñón para excretar los productos 
nitrogenados y mantener la homeostasis de líquidos y 
electrolitos. Esta alteración de la función ocurre con 
posterioridad a la lesión renal en túbulos, vasos, 
inters�cio y glomérulos, sin una lesión demostrable, o 
puede ser consecuencia de la agudización en un paciente 
con enfermedad renal previa. (18)

En la mayoría de las ocasiones, depende del 
punto en el que se produzca el trastorno. La DRA se 
clasifica en prerrenal, renal intrínseca y postrenal. Sin 
embargo, los límites entre estos tres estados son difusos. 
La hipoperfusión produce DRA prerrenal o funcional, 
pero su mantenimiento y la hipoxia provocada originan 
lesión parenquimatosa, de igual forma, la obstrucción de 
vías urinarias produce daños estructurales en el riñón. 
(19,20)

En determinadas situaciones clínicas en las que la 
perfusión renal se encuentra comprome�da, existe una 
respuesta fisiopatológica mediada por reacciones 
hormonales y es�mulos nerviosos, que condiciona la 
disminución del flujo de orina y la eliminación de cloro y 
sodio por los riñones. Sin embargo, esta orina se 
encuentra más concentrada en solutos de desecho (urea, 
crea�nina, fosfatos, amonio) por lo que �ene una 
osmolaridad elevada. (22)

En un estudio realizado en el Ins�tuto de 
Hematología e Inmunología se demostró que los 
pacientes pediátricos con LLA tratados con protocolos de 
quimioterapia intensivos, o menos intensivos pueden 
presentar el daño renal;(23) y que debido a la aplasia 
medular que se establece, el paciente desarrolla como 
primera causa un choque sép�co. Múl�ples estudios han 
demostrado que en situaciones de sepsis y shock sép�co 
el flujo sanguíneo renal y la perfusión no disminuyen, por 
lo que la DRA se produce en el contexto de una perfusión 
renal normal o aumentada. (23,24)

Para establecer el diagnós�co, por parte de los 
profesionales de la salud que trabajan con el paciente 
diagnos�cado de LLA, es necesario comprobar el 
deterioro de la función renal y diferenciar si la alteración 
es prerrenal, renal intrínseca o postrenal. (24)

  La correcta anamnesis, junto con una exploración 
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�sica exhaus�va, alerta y orienta sobre las e�ologías. Es 
importante conocer los antecedentes de la enfermedad, 
si es un nuevo diagnós�co o una enfermedad en recaída, y 
su relación con el protocolo de quimioterapia del 
paciente; la existencia de gastroenteri�s, drenajes 
abundantes o sangrados, signos o síntomas de un tercer 
espacio, exploraciones radiológicas invasivas o con 
contraste yodado, y de arritmia cardíaca. Además, hay 
que indagar sobre cirugías recientes, hematuria 
macroscópica, cólicos renales o expulsión de piedras o 
arenillas, estos datos forman parte de los procesos 
linfoprolifera�vos y tumorales. (25)

La oliguria es un síntoma precoz de DRA, que se 
define como volumen urinario menor de 1 mL/kg/h en 
menores de 1 año e inferior a 0,5 mL/kg/h (o < 500 
mL/día/1,73 m2) en el paciente de mayor edad. (26)

La ausencia de oliguria no descarta el diagnós�co 
de fracaso renal; pues este cursa con diuresis conservada 
e incluso poliuria en un porcentaje importante de 
pacientes, sobre todo cuando se encuentra con una 
distribución anómala de los líquidos totales. (25, 26, 27)

La alteración en la depuración de sustancias 
nitrogenadas suele diagnos�carse a par�r de la cifra de 
crea�nina plasmá�ca (CP), aunque el valor superior 
considerado normal es muy variable entre las dis�ntas 
series. Esta es una de las razones de las dis�ntas 
incidencias de DRA registradas. (28)

En pacientes pediátricos, la opinión más 
generalizada es considerar insuficiencia renal cuando la 
CP es superior en 2 desviaciones estándar (DE) a la media 
para la edad del paciente. El problema de esta definición 
es el amplio rango de normalidad, condicionado por la 
edad del paciente y su masa muscular. (29)

Diferentes estudios recomiendan evaluar 
también los valores de CP por edades como (tabla) (29, 
30, 31)
 
 Tabla. Valores normales de crea�nina sérica (Cr) y 
de excreción de la crea�nina en función de la edad

Se han u�lizado otros marcadores de función 
renal. La más estudiada es la cista�na C, una proteína de 
bajo peso molecular que es producida de forma 

constante por todas las células nucleadas y de 
eliminación renal casi exclusiva, que presenta las ventajas 
de ser poco influenciada por la edad y la masa muscular, y 
que su elevación es más precoz que la de la crea�nina. 
(29, 30, 31)

En adultos y niños mayores, el valor normal se 
sitúa entre 0,53 y 0,95 mg/dL. Las cifras superiores a 1,4 
mg/dL son indica�vas de disfunción renal. En edades 
inferiores a 1 año, las cifras son más altas, con una media 
superior a 1 mg/dL en menores de 4 meses, y el rango es 
muy amplio y mal definido. (29, 30, 31)

La urea, parámetro empleado de forma clásica en 
el diagnós�co de fracaso renal, está muy influida por 
factores como el estado de hidratación, la ingesta 
proteica, el catabolismo y la infección, por lo que es un 
indicador poco adecuado para la valoración de DRA. (30, 
31)

Mucho más importante que la cifra aislada de 
cualquier parámetro es la evolución en determinaciones 
seriadas. El ascenso paula�no de sus valores, aun dentro 
del rango definido como normal, es muy suges�vo de 
daño. (32)
 

La preservación de la función de los riñones es un 
elemento crucial para lograr una sobrevida global por 
encima del 90 % en el niño diagnos�cado de LLA y 
alcanzar la remisión de la enfermedad luego de concluir 
con el tratamiento con quimioterapia y su desarrollo 
adecuado, que lo prepare para próximas etapas del 
tratamiento. (32)

Los riñones eliminan los productos no deseados 
del organismo. El fracaso de su función conduce a la 
acumulación de estos productos,  con efectos 
desfavorables sobre la salud y el crecimiento del niño. Son 
muchas las enfermedades que pueden sufrir los riñones, 
y es necesario encontrar la forma de prevenir o detectar, 
de manera precoz las alteraciones del aparato urinario 
durante las etapas del tratamiento oncológico.

Aunque en Cuba no se reporta un alto índice de 
daño renal en el paciente grave con diagnós�co de LLA, es 
de vital importancia enfa�zar en la relevancia clínica de 
implementar el conocimiento acerca del DRA que puede 
establecerse luego de un tratamiento con quimioterapia; 
y que a través de los sistema alerta se iden�fiquen las 
alteraciones fisiológicas, en las etapas iniciales de esta 
insuficiencia orgánica, que es el momento exacto donde 
un apoyo vital completo en la UCIP puede tener un 
impacto posi�vo en los resultados clínicos finales del 
paciente.
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 RESUMEN

Introducción: La metahemoglobinemia (MeHb) 
es la elevación sanguínea de la hemoglobina en estado 
férrico (+3) en vez de ion ferroso (+2), siendo incapaz de 
unirse al oxígeno generando un estado de anemia 
funcional, causando clásicamente hipoxia con cianosis a 
pesar de pO2 normales. Puede originarse de forma 
congénita o adquirida, siendo esta úl�ma asociada a 
m e d i c a m e n t o s .  L a  c l í n i c a  y  l o s  n i v e l e s  d e 

metahemoglobina plasmá�cos nos guían en el 
diagnós�co. El manejo dependerá de la e�ología de la 
MeHb pero principalmente este es de soporte: mejorar el 
intercambio de oxígeno, resolver la causa de la 
descompensación o intoxicación y la u�lización de 
medicamentos para la reducción de los niveles de MeHb. 
Reporte de Caso: Masculino de 22 años con antecedentes 
de Coccidioidomicosis pulmonar con tratamiento 
completado, así como secuelas pulmonares por COVID-
19. Actualmente bajo tratamiento con dapsona 
secundaria a dermatosis por Nocardia Asteroides. Tres 
semanas previas a su ingreso inicia con disnea de 
pequeños a medianos esfuerzos, así como astenia, 
adinamia y disminución de pulsioximetría hasta 72 % que 
se asoció a cianosis distal, siendo éste el mo�vo de 
consulta en servicio de urgencias. A su ingreso, cursa con 
hipoxemia refractaria a oxígeno suplementario. En sus 
paraclínicos destaca anemia normocí�ca hipocrómica, 
gasometr ía  con  ac idos i s  mix ta .  Se  sospecha 
metahemoglobinemia por hallazgos gasométricos y 
consumo de dapsona.  Los  n iveles  sér icos  de 

 Este caso clínico describe a un joven con antecedentes pulmonares que desarrolló 

hipoxemia severa y cianosis a pesar del oxígeno suplementario.
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metahemoglobina fueron de 26.6 %. Se inició 
tratamiento con azul de me�leno y ácido ascórbico con 
descenso de niveles de MeHb y mejoría clínica. Discusión: 
La metahemoglobinemia es una e�ología de hipoxemia 
poco frecuente que puede pasar desapercibida. La 
sospecha cl ínica con base a antecedentes,  la 
refractariedad a oxigeno suplementario y el apoyo con 
herramientas adecuadas, son clave para el diagnós�co. 
Palabras clave: Hipoxia, Cianosis, Presión Parcial de 
Oxígeno (pO2), Presión Parcial de Dióxido de Carbono 
(pCO2), Metahemoglobina (MeHb), Dapsona

 INTRODUCCIÓN

La metahemoglobinemia (MeHb) se define como 
la elevación sanguínea de los niveles de hemoglobina en 
forma férrica (+3) a diferencia de su estado ferroso (+2). 
(1) El cambio en la molécula de hemoglobina dentro de 
los eritrocitos, generado a par�r de un proceso de 
oxidación, se realiza por un cambio alostérico en la 
porción heme, concluyendo finalmente en la incapacidad 
de unión al oxígeno. (2) Esto genera a su vez, un 
incremento de la afinidad de la hemoglobina ferrosa al 
oxígeno, disminuyendo su capacidad de disociación en 
los tejidos, generando el cuadro clínico. (2-4) De manera 
normal, los niveles de MeHb son de 1 % a 3 % del total de 
hemoglobina corporal; estos valores se man�enen 
principal- mente por el sistema de citocromo NADH b5 
reductasa y no se presentan síntomas hasta una 
concentración de alrededor de 10 a 30 %. (1,3,4)

C l á s i c a m e n t e  l o s  p a c i e n t e s  c o n 
metahemoglobinemia se presentan con una hipoxemia 
refractaria a oxigeno suplementario, con niveles séricos 
normales de pO2 y cianosis, por lo que termina siendo un 
diferencial poco sospechado de disnea, siendo esencial la 
clínica para su diagnós�co. (4) Este padecimiento puede 
ser el resultado de procesos hereditarios o adquiridos, 
siendo los primeros detectados desde edades tempranas 
y los segundos comúnmente asociados a uso de químicos 
en donde destacan la familia de las sulfas, nitritos y 
derivados del benceno como se exponen en la Tabla 1. (2)

Las formas adquiridas son las más comunes. (4) 
Las formas hereditarias se deben a variantes autosómicas 
r e c e s i v a s  e n  e l  C Y B 5 R 3  ( c a u s a n t e  d e  l a 
metahemoglobinemia �po I, II y IV) o autosómico 
dominantes en los genes de la globina, conocidas 
colec�vamente como enfermedades de Hemoglobina M 
(HbM). (4–6)

El cuadro clínico depende directamente de la 
can�dad de MeHb siendo un caso severo al presentar 
cianosis, palidez, fa�ga, debilidad, cefalea, alteración del 
estado de alerta, acidosis metabólica, convulsiones, 
arritmias, coma e incluso muerte.4–10 En la Tabla 2 se 

describen los hallazgos clínicos más caracterís�cos según 
la concentración de metahemoglobinemia.

T a b l a  1 :  S u s t a n c i a s  q u e  C a u s a n 
Metahemoglobinemia.

 Tabla 2: Cuadro Clínico de Metahemoglobinemia 
(Modificado de Iolascon et al., 2021).

Nota: MetHb (Metahemoblogina); SatO2 (Saturación de 
Oxígeno%)

El tratamiento de reducción de los niveles de 
MeHb, me- didas de soporte y la suspensión de la 
sustancia o proceso que originó el incremento de los 
valores de la metahemoglobinemia son esenciales para la 
resolución del padecimiento. (5)

Como parte de la descripción de esta causa de 
hipoxemia refractaria poco evaluada describiremos un 
caso clínico de un masculino con metahemoglobinemia 
secundaria a sulfonamidas.

 REPORTE DE CASO

Masculino de 22 años previamente sano, se 
niegan datos de inmunocompromiso previos, 
únicamente presentaba ante- cedentes de infección por 
COVID-19 en abril de 2021 así como coccidioidomicosis 
en agosto de mismo año tratada con fluconazol, con 
secuelas pulmonares que requirieron fisioterapia 
pulmonar. Presenta una lesión dérmica en cuello con 
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toma de biopsia en junio de 2022 con detección de 
Nocardia Asteroides e inicio tratamiento con dapsona 
100 mg/día. Inicia en sep�embre 2022 con disnea 
progresiva de medianos a pequeños esfuerzos; se agrega 
astenia, adinamia y disminución de pulsioximetría en su 
domicilio hasta <75 % con cambios de coloración de la 
piel, por lo cual acude a servicio de urgencias.

A su ingreso con 135/ 80 mmHg, 110 lpm, 23 rpm, 
36.7 ºC y se evidencia hipoxemia de 72 % por lo que se 
inicia oxígeno suplementario con mascarilla facial con 
reservorio a 10 L/min. A su exploración �sica destaca 
aumento de trabajo respiratorio, cianosis peribucal y de 
extremidades tanto superiores como inferiores. Presenta 
también una lesión cutánea en región deltoidea izquierda 
caracterizada por múl�ples nodulaciones eritematosas 
violáceas con una zona ulcerada en región posterior, 
dolorosa a la palpación de cicatrización queloide, sin 
datos de secreción purulenta (Figura 1).

Figura 1: A) Dermatosis caracterizada por una placa 
compuesta de múl�ples lesiones de aspecto nodular de 
coloración rosada en región deltoidea izquierda con 
cicatriz queloide. B) Cianosis distal de extremidades C) 
Cianosis peribucal.

 Figura 2: Radiogra�a de tórax sin evidencia de 
lesiones pulmonares.
>>
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En sus paraclínicos destacaba una anemia con 
hemoglobina de 11.9 gr/dl, hematocrito 35 %, 
normocí�ca hipocrómica clase I y acidemia metabólica 
con pH 7.11 PCO2 47 PO2 186 HCO3std 14.1, función 
renal conservada, sin trastorno hidroelectrolí�co. Se 
solicita panel viral, dímero D, BAAR seriado y esferulas de 
expectoración encontrándose nega�vos. Radiogra�a y 
tomogra�a de tórax se reportaron dentro de normalidad 
(Figura 2). Ante el contexto de hipoxemia refractaria a 
oxigenoterapia se solicita medición de MeHb en nueva 
gasometría reportándose en 26.6

Es valorado por servicio de Hematología quienes 
sospechan cuadro de Metahemoglobinemia por 
antecedentes de uso de dapsona, niveles séricos de 
MeHb y ausencia de lesiones pulmonares en estudios de 
imagen. Se inicia trata- miento intravenoso a base de azul 
de me�leno 150 mg en solución glucosada al 5 % para 30 
min y tratamiento oral con un 1 g de ácido ascórbico cada 
8 h, con toma de gasometrías seriadas. A las 24 hrs tras 
inicio del tratamiento mostró una reducción de MeHb a 
15.3 %. Es ingresado a hospitalización de Medicina 
Interna con reducción paula�na de MeHb hasta llegar a 
un 3.1 %, por lo que egresa con 1 g de ácido ascórbico 
cada 24 hrs vía oral. Se da seguimiento externo donde 
presentó prueba nega�va de deficiencia de glucosa-6- 
fosfato deshidrogenasa (G6PD) y electroforesis de 
hemoglobinas normal. Fue valorado por infectología 
quien cambió el manejo de Nocardia de dapsona a 
Trimetoprima con Sulfametoxazol.

 DISCUSIÓN

La metahemoglobulinemia es una en�dad que se 
caracteriza por una alteración en el transporte de O2 por 
mecanismos de oxidación del hierro del grupo heme, 
perdiendo la capacidad de transporte adecuado de 
oxígeno. (1) Al ser una en�dad poco frecuente, �ene una 
sospecha diagnós�ca inicial baja. Es fundamental una 
anamnesis adecuada y descartar padecimientos 
asociados a hipoxemia. (1–3,11,12)

En nuestro caso, el paciente contaba con 
antecedentes de neumopa�as que pudiesen explicar 
sintomatología en nuestro paciente y fungian como 
distractores de la causa principal. Cursó con incremento 
del trabajo respiratorio, cianosis peribucal y distal, sin 
embargo, con discordancia en gasomría y poca respuesta 
de oxígeno suplementario datos claves para pensar en 
cuadro compa�ble con metahemoglobinemia. Se debe 
descartar exposición reciente de sustancias y patologías 
asociadas a hipoxemia, pero, estas a diferencia de nuestra 
en�dad si responden a oxigenoterapia.

La dapsona es un fármaco capaz de generar 
productos causantes de oxidación de Hb, siendo éstos 

hidroxilamina de dapsona (DDS-NHOH) y la mono-ace�l 
de dapsona (MADDS), ambos producidos durante la 
etapa de aclaramiento oxida�vo mediada por citocromo 
p450 (siendo las isoenzimas más importantes: CYP3A4, 
CYP2E1, CYP2C9, y CYP2C19) y la glucuronidación 
mediado por la UDP-glucuronosiltransferasa. Estos 
productos son tóxicos para los eritrocitos, generando una 
serie de reacciones REDOX que agotan a las enzimas 
encargadas de la defensa an�oxidante, principalmente 
sistema NADPH, y que elevan subsecuente- mente 
niveles patológicos de MeHb. (7–11)

La asociación de esta en�dad con dapsona es 
dosis dependiente, es decir, se observan niveles séricos 
elevados de MeHb en dosis más altas de dapsona. Esto se 
debe a las caracterís�cas farmacociné�cas de la dapsona 
siendo un medicamento fácilmente absorbible, 
acumulable y de depósito, facilitando su toxicidad. (7–11)

Si bien, no es sencillo medir los niveles séricos de 
dapsona, es posible es�mar sus niveles séricos con la 
siguiente fórmula: 12.9256 - 0.0682t + 0.234 MeHb, en 
donde "t" se refiere al �empo trascurrido desde la ingesta 
hasta la evaluación de los niveles de MeHb.12 Se 
demostró que una dapsonemia de 24.4096 mg/L está 
asociada a un cuadro clínico severo de MeHb. (13) Dada la 
vida media y el volumen de distribución, se es�ma que 
posterior a la ingesta de 100 mg existe una concentración 
sérica de alrededor de 0.4 a 1.2 mg/L de dapsonemia. Esta 
concentración llega a su pico entre las 4 a 8 horas de su 
ingesta, con estabilización de niveles hasta de 7 a 10 días y 
con persistencia sistémica de hasta 35 días. (13–15)

Los niveles de dapsonemia fueron comparados 
directa- mente con los niveles de MeHb por Carranza et 
al. En pro- medio se encontró una dapsonemia leve (<10 
µg/ml) con la ingesta de 650 mg, moderada (10 a 21 
µg/ml) con ingesta de 300 mg y severa (>21 µg/ml) 2 gr; 
esto se correlaciona con niveles de MeHb <16 % al ingerir 
400 mg, de 16 % a 32 % con 400 mg y >32 % con 700 mg de 
dapsona, respec�vamente. En nuestro caso al tener una 
ingesta diaria de 100 mg durante 90 días se es�ma una 
dapsonemia al momento de diagnós�co de 13 µg/ml 
categorizándose como niveles moderados coincidiendo 
con la MeHb encontrada de 26 %, también de un cuadro 
moderado. (12–14)

El tratamiento consiste en suspender el 
medicamento e iniciar fármacos con efecto an�oxidante 
como son el ácido ascórbico y azul de me�leno. La dosis 
inicial del azul de me�leno es de 1-2 mg/kg infundida por 
vía intravenosa durante 3 a 5 min. Se espera una 
respuesta terapéu�ca a los 30- 60 min posteriores a la 
administración con una disminución gradual. (9–11,16) 
En este caso se inició con una dosis de 1.2 ml/kg/IV y se 
consiguió una disminución de 50 % de MeHb a las 24 
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horas.

 CONCUSIÓN

La metahemoglobulinemia adquirida suele ser 
una patología de di�cil diagnós�co. Es de relevancia 
conocer aquellas sustancias que pueden desencadenar 
metahemoglobinemia, para tener una sospecha de 
manera temprana. Siendo así, es imprescindible contar 
con una historia clínica detallada, así como las 
herramientas diagnós�cas con el obje�vo de establecer 
un diagnós�co precoz y brindar un tratamiento oportuno 
ya que el retraso en la detección de esta patología puede 
aumentar la morbimortalidad de los pacientes.

 RESPONSABILIDADES ÉTICAS

Se obtuvo consen�miento informado de 
paciente.

 FINANCIAMIENTO

No se realizó financiamiento para la realización 
de este caso clínico.
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 RESUMEN

El virus del Chikungunya transmi�do por 
mosquitos Aedes Aegyp� y el Aedes albopictus, es 
conocido principalmente por causar fiebre y artralgias 
severas. También puede provocar complicaciones graves, 
como afectaciones cardiovasculares, que incluyen 
miocardi�s e infarto agudo de miocardio. 

Se presenta el caso de una paciente de 62 años 
con antecedentes de hipertensión arterial y diabetes 
mellitus �po I, que desarrolló un infarto agudo de 
miocardio fatal como complicación de la infección por 
Chikungunya. La paciente presentó síntomas �picos 
como: fiebre alta, dolores ar�culares y musculares, 
manifestaciones a�picas como dolor precordial y signos 
de choque cardiogénico. Los estudios de laboratorio 
confirmaron la infección por el virus y se evidenciaron 
trombocitosis, un hallazgo inusual en arbovirosis. El 
examen anatomopatológico reveló necrosis de 
coagulación extensa en el miocardio, trombos murales y 
cardiomegalia, además de confirmar el infarto. Este caso 
subraya la necesidad de una evaluación cardiovascular 
rigurosa en pacientes con infección por Chikungunya para 
mejorar el pronós�co y reducir la mortalidad asociada. 

El presente trabajo �ene como obje�vo: describir 
el caso de una paciente fallecida por virus del 
Chikungunya, como complicación de un infarto agudo de 
miocardio.

 Este reporte presenta el caso de una paciente de 62 años con hipertensión y 

diabetes tipo 1 que sufrió un infarto agudo de miocardio fatal tras infectarse con el virus 

del Chikungunya.
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Infarto agudo de miocardio en paciente con virus del 
Chikungunya: presentación de un caso y revisión de la literatura
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Palabras clave: infarto agudo de miocardio, infección por 
virus del chikungunya, hipertensión arterial, diabetes 
mellitus �po 1

 INTRODUCCIÓN

El virus del Chikungunya (CHIKV) es un alfavirus 
perteneciente a la familia, Togaviridae, transmi�do 
principalmente por mosquitos Aedes Aegyp� y Aedes 
Albopictus. La enfermedad se caracteriza por la aparición 
súbita de fiebre y una artralgia severa y a menudo 
debilitante, de la cual se deriva su nombre, que en la 
lengua hablaba por los makondes, grupo étnico del 
sureste de Tanzania y el norte de Mozambique significa, 
"aquel que se dobla" o "camina encorvado".(1)

Según datos ofrecidos por la Organización 
Panamericana de la Salud (OPS), los síntomas comienzan 
generalmente de 4 a 8 días después de la picadura de 
mosquitos, pero pueden aparecer en cualquier momento 
entre el día 2 y el día 12. El síntoma más común es una 
aparición repen�na de fiebre, a menudo acompañada de 
dolor en las ar�culaciones. Otros síntomas incluyen: 

dolor muscular, náuseas, fa�ga y erupción cutánea. El 
dolor intenso en las ar�culaciones por lo general es 
incapacitante y dura unos pocos días, aunque puede 
p e rs i s� r  d u ra nte  m e s e s  o  i n c l u s o  a ñ o s .  L a s 
complicaciones graves son poco frecuentes, pero en las 
personas con comorbilidades, adultos mayores, y en los 
niños menores de 1 año, la enfermedad puede contribuir 
a la causa de la muerte.(2)

L a  e p i d e m i o l o g í a  d e l  C h i ku n g u nya  h a 
experimentado una notable expansión geográfica, 
transformándose de una enfermedad endémica regional 
a una amenaza de Salud Pública global. La introducción en 
la  Región de las  Américas en el  2013 era de 
aproximadamente 3,7 millones de casos sospechosos y 
confirmados no�ficados hasta junio del 2023.(2,3)

Entre la semana epidemiológica (SE) 1 y la (SE) 33 
del 2025, la Región de las Américas no�ficó un total de 
212.029 casos sospechosos de Chikungunya. La 
circulación de diferentes geno�pos, como el ECSA (África 
Oriental, Central y Sudáfrica), en la región, genera 
preocupación por el potencial de adaptación viral y la 
posibilidad de recombinación.(4)
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La presentación clínica más común es la forma 
febril y ar�cular, aunque el CHIKV puede causar 
manifestaciones a�picas graves que afectan diversos 
órganos que incluyen el corazón. Se han descrito casos de 
infarto agudo de miocardio asociado a la infección por 
CHIKV, vinculados a fenómenos inflamatorios y 
trombó�cos inducidos por el virus. Estas manifestaciones 
graves refuerzan la correlación entre el compromiso 
cardíaco y determinados linajes gené�cos, como el ECSA, 
que parecen tener mayor capacidad de producir daño 
miocárdico.(5)

El presente trabajo �ene como obje�vo: describir 
el caso de una paciente fallecida por virus del 
Chikungunya, como complicación de un infarto agudo de 
miocardio. Este caso subraya la necesidad de una 
evaluación cardiovascular rigurosa en pacientes con 
infección por este virus para mejorar el pronós�co y 
reducir la mortalidad asociada. El infarto, aunque raro, es 
una complicación potencialmente fatal que debe ser 
reconocida y manejada oportunamente.

 PRESENTACIÓN DEL CASO

Se presenta el caso de una paciente de sexo 
femenino, de color de piel mes�za, de 62 años, del 
municipio Sanc� Spíritus, con antecedentes personales 
de hipertensión arterial y diabetes mellitus �po I y 
amputación de miembro inferior izquierdo por 
insuficiencia venosa profunda de hacía 8 meses.

La paciente presentó fiebre de 39ºC de di�cil 
manejo durante tres días, dolores ar�culares y 
musculares que evolucionaron al punto de impedirle la 
movilidad, malestar general, dolor abdominal intenso, 
vómitos, pérdida del ape�to y lesiones enrojecidas 
diseminadas por todo el cuerpo, pero fundamentalmente 
en el rostro y el tórax. Por lo que acudió al Servicio de 
Urgencias del Hospital General Universitario Camilo 
Cienfuegos de Sanc� Spíritus y se ingresó para estudio y 
tratamiento.

En el examen �sico, se constataron adenopa�as 
cervicales asimétricas de 2,0 cm dolorosas a la palpación 
y no adheridas a planos profundos. Presentó dolor a la 
m o v i l i z a c i ó n  d e  l a s  a r � c u l a c i o n e s 
metacarpofalángicas, interfalángicas proximales, rodillas 
y tobillos, aumento de volumen en miembro inferior 
derecho y muñón izquierdo, erupción diseminada con 
predominio en la región de la cara y el tórax, tensión 
arterial en 110/60 mmHg, frecuencia respiratoria en 20 x 
minuto.

Se realizó una ecogra�a abdominal que mostró 
hígado homogéneo que no rebasaba el reborde costal, 
vesícula sin li�asis, vías biliares, páncreas, bazo y ambos 

riñones de tamaño normal sin signos de dilatación, la 
vejiga se encontraba vacía. Se efectuaron estudios 
complementarios y se obtuvieron los siguientes 
resultados. (Tabla 1).

 Ta b l a  1 .  R e s u l t a d o s  d e  l o s  e s t u d i o s 
complementarios

 Durante la hospitalización, la paciente presentó 
progresión desfavorable. A la semana del ingreso 
comenzó con dolor precordial irradiado a hombro 
izquierdo y mandíbula, sudoraciones profusas y palidez. 
Se mostraba ansiosa en un principio, se constató pulso 
filiforme, un llenado capilar de más de 3 segundos, 
tensión arterial de 60/40 mmHg, frecuencia respiratoria 
de 23 x minuto, piel fría y pérdida de la conciencia. Se le 
realizó un electrocardiograma que confirmó infarto 
agudo de miocardio de cara anterior. Evolucionó 
desfavorablemente y falleció posteriormente de un shock 
cardiogénico.

Hallazgos anatomopatológicos del infarto agudo de 
miocardio (IMA)

En el examen macroscópico se observó un 
corazón con cardiomegalia (530 gramos), que presentaba 
un área extensa de infarto, comprome�endo la pared 
anterior del ventrículo izquierdo y punta. El tejido 
miocárdico  mostraba una zona mal  definida, 
hemorrágica, correspondiente a necrosis de coagulación. 
(Figura 1).

 El estudio microscópico confirmó la presencia de 
necrosis de coagulación extensa, acompañada de un 
infiltrado inflamatorio compuesto inicialmente por 
neutrófilos abundantes y macrófagos, así como, linfocitos 
en áreas periféricas y no isquémicas. Este infiltrado se 
asociaba a edema inters�cial, conges�ón vascular y 
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degeneración de fibras musculares cardíacas. Se 
iden�ficaron además trombos murales secundarios a 
estasis y daño endotelial. (Figura 2).

 Figura 1. Sección transversal del miocardio que 
evidenció un área de infarto agudo con necrosis por 
coagulación.

 Figura 2. Imagen histológica del infarto agudo de 
micardio H&E x40xC

En otros órganos se evidenció conges�ón 
hepá�ca y hemorragia pulmonar con ruptura de tabiques 
alveolares, hallazgos que reflejaron el compromiso 
sistémico asociado al evento isquémico cardíaco.

 DISCUSIÓN

Este caso clínico es de gran relevancia, porque 
ilustra una de las complicaciones más graves y menos 
frecuentes de la infección por CHIKV, el infarto agudo de 
miocardio (IAM). Si bien este virus es conocido por su 

tropismo ar�cular, su capacidad para inducir daño 
mul�orgánico, especialmente cardiovascular, está bien 
establecida en la literatura.(5,6)

Presenta  una morbi l idad y  morta l idad 
cardiovascular significa�vas, especialmente en 
poblaciones vulnerables como los adultos mayores. La 
incidencia de complicaciones a�picas y graves ha llevado 
a una reevaluación de las definiciones clínicas de la 
Organización Mundial de la Salud (OMS), lo que destaca 
que el compromiso cardiovascular es una de las 
manifestaciones más crí�cas en la fase aguda.(7)

El estudio sugiere que el daño miocárdico puede 
ocurrir por invasión viral directa, el CHIKV �ene tropismo 
por los miocitos, causa daño celular y necrosis. La 
respuesta inflamatoria es exacerbada, la "tormenta de 
citoquinas" induce un estado protrombó�co y disfunción 
endotelial. La mortalidad cardiovascular es�mada en 
CHIKV es del 10 %, pero en pacientes con comorbilidades, 
esta cifra puede elevarse hasta el 20 %.(8)

La paciente de 62 años presentó IAM durante la 
fase aguda de la infección, lo que sugiere un IAM �po 2, 
en el que, el desequilibrio entre oferta y demanda de 
oxígeno miocárdico es la principal causa de aparición. La 
inflamación sistémica severa, la fiebre y la hipotensión 
asociadas al CHIKV aumentaron la demanda metabólica 
del miocardio y, al mismo �empo, comprome�eron la 
perfusión coronaria, lo que precipitó necrosis en un 
corazón ya vulnerable.(9)

Un hallazgo destacado fue la trombocitosis de la 
paciente, a�pica en la fase aguda de una arbovirosis, en la 
que suele observarse trombocitopenia, sin embargo, la 
trombocitosis es un factor de riesgo trombó�co 
conocido. En la inflamación sistémica y el daño endotelial 
por presencia de trombos murales, podría haber 
contribuido a la formación de trombos coronarios y al 
IAM.

La literatura sugiere que el virus puede invadir 
fibroblastos del tejido cardíaco, desencadenar respuestas 
inmunológicas en cascada que podrían favorecer 
alteraciones gené�cas cardíacas y, en consecuencia, la 
mayor predisposición a diversas enfermedades 
cardiovasculares.(5) Aunque la mayoría de los casos se 
manifiestan con fiebre y artralgias, la afectación cardíaca 
está emergiendo como una complicación grave y 
subdiagnos�cada.

Recientemente, se ha destacado el papel de la 
proteína MAVS (mitocondrial an�viral signaling) en la 
defensa del corazón frente a efectos prolongados de la 
infección por CHIKV. Una señalización deficiente podría 
permi�r replicación persistente en tejido cardíaco, lo que 
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favorece la inflamación vascular sostenida.(10) Estos 
hallazgos refuerzan la evidencia de que CHIKV �ene un 
potencial significa�vo para provocar daño cardiovascular 
a largo plazo.

Un estudio de Costa y cols.(11) describe el caso de 
un hombre de 24 años con IAM fatal asociado al CHIKV. 
Presentó miocardi�s fulminante sin aterosclerosis 
coronaria y demostración de infección en tejido cardíaco 
por Reverse Transcrip�on- Polymerase Chain Reac�on 
(RT-PCR) (por sus siglas en inglés) lo que indica invasión 
viral directa. Estos hallazgos sugieren que puede causar 
daño miocárdico grave, incluso, en corazones 
previamente sanos, posiblemente a través de miocardi�s 
fulminante inducida por invasión viral o por una 
respuesta inflamatoria desregulada.

Los hallazgos anatomopatológicos de la paciente 
con necrosis de coagulación extensa y trombos murales 
confirmaron el IAM y la gravedad del daño. La 
cardiomegalia sugiere cardiopa�a hipertensiva 
preexistente, y, ante la coexistencia de diabetes mellitus 
�po I  e hipergl icemia severa, tenía un riesgo 

extremadamente alto de eventos cardiovasculares. La 
inflamación sistémica exacerbada por la infección actuó 
como detonante en un corazón con daño previo.

A  d i f e r e n c i a  d e l  d e n g u e ,  d o n d e  l a 
trombocitopenia es la norma, en la infección por CHIKV 
se ha documentado la presencia de trombocitosis 
reac�va en una proporción significa�va de pacientes, 
par�cularmente en adultos mayores y casos graves.(7,12) 
Las plaquetas en pacientes con CHIKV muestran una 
ac�vación incrementada, evidenciada por la expresión de 
CD62P y la par�cipación del inflamosoma NLRP3. Lo que 
contribuye a la amplificación de la respuesta inflamatoria 
y potencialmente al riesgo trombó�co.(13)

Esta ac�vación plaquetaria y la liberación de 
mediadores inflamatorios derivados de las plaquetas se 
asocian no solo con la fase aguda, sino también con la 
progresión a formas crónicas de la enfermedad.(13)

La trombocitosis reac�va en infecciones virales se 
asocia con un estado de hipercoagulabilidad que puede 
predisponer a eventos tromboembólicos arteriales que 
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incluyen el IAM. En pacientes con comorbilidades 
preexistentes, la coinfección con arbovirus puede 
exacerbar el riesgo de trombosis arterial debido a la 
sinergia entre la proliferación mieloide y la inflamación 
viral.(7,14)

La trombocitosis de la paciente podría haber 
contribuido a la formación de trombos coronarios. Este 
hallazgo subraya la necesidad de la monitorización de los 
índices plaquetarios y el recuento de plaquetas. Lo que es 
fundamental,  ya que niveles elevados pueden 
correlacionarse con una mayor severidad clínica y 
complicaciones cardiovasculares.(7,14) 

La revisión de la literatura reciente subraya que el 
IAM es una complicación grave y subes�mada de la 
infección por CHIKV. La combinación de una respuesta 
inflamatoria sistémica, la ac�vación directa de las 
plaquetas y la presencia de trombocitosis reac�va crea un 
entorno propicio para la isquemia miocárdica.

Es necesario un manejo clínico integral que 
incluya la vigilancia cardiovascular estrecha en pacientes 
con CHIKV, especialmente aquellos que presentan 
recuentos plaquetarios elevados o factores de riesgo 
cardiovasculares preexistentes.

Este caso resalta la capacidad del CHIKV para 
desencadenar complicaciones cardiovasculares graves, 
que incluyen el IAM con desenlace fatal. La experiencia 
con jóvenes sin comorbilidades sugiere que el daño 
cardíaco puede ocurrir, tanto por desequilibrios 
metabólicos en corazones vulnerables, como por invasión 
viral directa en corazones previamente sanos.

E l  in far to  agudo  de  miocard io  es  una 
complicación rara pero potencialmente fatal de la 
infección por el virus del Chikungunya. El daño cardíaco se 
relaciona tanto, con la invasión viral directa, como con la 
respuesta  inflamator ia  s i stémica  y  e l  estado 
protrombó�co. La trombocitosis reac�va observada 
refuerza el riesgo de formación de trombos coronarios, 
diferenciándose de otras arbovirosis como el dengue.

 CONFLICTO DE INTERESES

Los autores declaran la no existencia de conflictos 
de intereses relacionados con el estudio.

 ROLES DE AUTORÍA

1.Conceptualización: Miladys Ramos Lage, Yazmín Elena Hernández 

Díaz.

2.Curación de datos: Yazmín Elena Hernández Díaz, Nidia Elena Díaz 

Rodríguez, Miguel Antonio Oviedo Jiménez.

3.Análisis formal: Miladys Ramos Lage.

4.Adquisición de fondos: Esta inves�gación no contó con adquisición 

de fondos.

5.Inves�gación: Miladys Ramos Lage, Yazmín Elena Hernández Díaz, 

Nidia Elena Díaz Rodríguez.

6.Metodología: Miladys Ramos Lage, Yazmín Elena Hernández Díaz.

7.Administración del proyecto: Miladys Ramos Lage.

8.Recursos: Nidia Elena Díaz Rodríguez.

9.So�ware: Miladys Ramos Lage, Yazmín Elena Hernández Díaz, Nidia 

Elena Díaz Rodríguez, Miguel Antonio Oviedo Jiménez.

10.Supervisión: Miladys Ramos Lage, Nidia Elena Díaz Rodríguez, 

Miguel Antonio Oviedo Jiménez.

11.Validación: Miladys Ramos Lage, Yazmín Elena Hernández Díaz.

12.Visualización: Nidia Elena Díaz Rodríguez, Miguel Antonio Oviedo 

Jiménez.

13.Redacción del borrador original: Miladys Ramos Lage, Yazmín Elena 

Hernández Díaz, Nidia Elena Díaz Rodríguez, Miguel Antonio Oviedo 

Jiménez.

14.Redacción revisión y edición: Miladys Ramos Lage, Nidia Elena Díaz 

Rodríguez.

 REFERENCIAS BIBLIOGRÁFICAS

1. Organización Mundial de la Salud. GLOBAL Chikungunya  Epidemiology  Update[Internet]. 
Ginebra:OMS;2025[citado 6/1/2026]. 
D i s p o n i b l e  e n :  h � p s : / / c d n . w h o . i n t / m e d i a / d o c s / d e f a u l t s o u r c e / d o c 
uments/epp/ezh/chikungunyaepidemiology-updat e.
2. Organización Panamericana de la Salud. Síntesis de evidencia: directrices para el 
diagnós�co y el tratamiento del dengue, el chikunguña y el zika en la Región de las Américas. Rev Panam 
Salud Pública[Internet]. 2022[citado 6/1/2026];1(1):[aprox. 10p.]. 
Disponible en: h�ps://journal.paho.org/es/ar�culos/sintesis-evid encia-directrices-para-
diagnos�co-tratamiento-de ngue-chikunguna-zika-region.
3. De Souza WM, Ribeiro GS, De Lima STS, De Jesus R, Moreira FRR, Whi�aker C, et al. 
Chikungunya: a decade of burden in the Americas. Lancet Reg Health Am . 2024;30(1):100673. 

4. Organización Panamericana de la Salud. Alerta epidemiológica: Chikungunya y Oropouche 

en la Región de las Américas[Internet]. Washington:OPS;2025[citado 1/1/2026]. 

Disponible en: h�ps://www.paho.org/sites/default/files/2025-08/ 2025-ago-28-phe-alerta-

chkvorovesfinal.pdf.

5. Traverse EM, Hopkins HK, Vaidhyanathan V, Barr KL. Cardiomyopathy and Death Following 
Chikungunya Infec�on: an increasingly common outcome. Trop Med Infect Dis. 2021;6(3):108.
6. Alvarez MF, Bolívar A, Rodriguez AJ, Ramirez E. Cardiovascular involvement and 
manifesta�ons of systemic Chikungunya virus infec�on: a systema�c review. F1000Res. 2017;6(1):390.
7. Godaert L, Cofais C, Hequet F, Proye E, Kanagaratnam L, Césaire R, et al. Adapta�on of WHO 
defini�ons of clinical forms of Chikungunya virus infec�on for the elderly. Am J Trop Med Hyg. 
2021;104(1):106-9.
8. Cotella JI, Salsa AL, Saldarriaga CI, Perez GE, Farina JM, Wyss F, et al. Chikungunya and the 

heart. Cardiology. 2021;146(3):324-34.

9. Thygesen K, Alpert JS, Jaffe AS, Chaitman BR, Bax JJ, Morrow DA, et al. Fourth universal 
defini�on of myocardial infarc�on. Circula�on. 2018;138(20):e652.
10. Noval MG, Spector SN, Bartnicki E, Izzo F, Narula N, Yeung ST, et al. MAVS signaling is 
required for preven�ng persistent chikungunya heart infec�on and chronic vascular �ssue inflamma�on. 
Nat Commun. 2023;14(1):4668.
11. Costa JG, Barros PM, Medeiros M, García MA, Costa RJ, Santos J, el al. Acute myocardial 
infarc�on in a young pa�ent with Chikungunya: a case report. Rev Inst Med Trop Sao Paulo. 
2025;67(1):e60.
12. Naik KD, Delhi CG, Abimannane A, Dhodapkar R, Biswal N. Chikungunya infec�on in 
children: clinical profile and outcome. J Trop Pediatr. 2024;71(1):57.

13. Gomes I, Campos MM, Teixeira AP, Dantas A, Calheiros AS, Oliveira DM, et al. Increased 

platelet ac�va�on and platelet-inflammasome engagement during chikungunya infec�on. Front 

Immunol. 2022;13(1):958820.

14. Gabadage T. Chikungunya myocardi�s mimicking acute coronary syndrome in an elderly 
pa�ent: A Case Report. Cureus. 2025;17(12):e98346.

 

>>>

>>>

>>>



57

REPRESENTACIÓN
NUEVA

Sistemas de laboratorio
con resultados confiables para
facilitar el diagnóstico de enfermedades
alérgicas y autoinmunes.

Su porfolio cuenta con instrumentos para realizar:

Pruebas EliA™ que facilitan los resultados de los
pacientes con diagnóstico de enfermedades
autoinmunes.

Pruebas ImmunoCAP™ Gold Standard que con sólo
un análisis de sangre puede ayudar a mejorar el
diagnóstico de alergias.

Alérgenos de

Las enfermedades alérgicas como la rinitis,
la conjuntivitis, el asma, la dermatitis atópica/eccema
y las alergias alimentarias representan
manifestaciones clínicas de respuestas inmunitarias
adversas tras el contacto repetido con sustancias
generalmente inocuas en el entorno,
a menudo denominadas alérgenos.
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   EDUCACIÓN A DISTANCIA

Actualización en Salud Reproductiva 

Masculina On demand 

Organiza: SAEGRE  (Sociedad Argentina 

de Endocrinología Ginecológica y 

Reproductiva) 

Mail: congresosaegre@gmail.com Web: 

https://saegre.org.ar/curso_online_repro

_masculina.asp

Western Blot

Inscripción: On demand

Organiza: Organiza Blocealab

Mail: cursos@biocealab.com

Web: www.biocealab.com

Microbiología para no microbiólogos

Inscripción: permanente

Organiza: UDEMY

Web: 

https://www.udemy.com/course/microbi

ologia-para-no-microbiologos

Curso básico de control de calidad en el 

Laboratorio clínico

Inscripción: permanente

Organiza: UDEMY

Web: 

https://www.udemy.com/course/curso-

basico-de-control-de-calidad/

Introducción a los Ensayos Clínicos

Inscripción: permanente

Organiza: UDEMY

Web: 

https://www.udemy.com/course/introduc

cion-a-los-ensayos-clinicos/

Estadística para ciencias de la salud

Inscripción: permanente

Organiza: UDEMY

Web: 

https://www.udemy.com/course/estadisti

ca-para-ciencias-de-la-salud/

Curso asesor genético

Modalidad: a distancia

Organiza Fundación Química Argentina 

Web: 

https://fundacionquimica.org.ar/cursos/c

ursos/asesor-genetico/

El laboratorio en Endocrinología 

Ginecológica y Reproductiva

Modalidad: a distancia

Organiza SAEGRE (Sociedad Argentina 

de Endocrinología Ginecológica y 

Reproductiva) 

Mail: congresosaegre@gmail.com 

Web: 

http://saegre.org.ar/curso_online_labora

torio.asp
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 PRESENCIALES NACIONALES

Especialización en Química Clínica 

Fecha 2026 (mes a confirmar) Organiza 

UBA (Universidad de Buenos Aires) 

Mail: posgrado@ffyb.uba.ar 

Web: https://www.ffyb.uba.ar/quimica-

clinica/

Curso de Hemostasia y Sangrado 2026

Modalidad: Virtual Sincrónica I Gratuito

Organiza: BG

Fecha: 2026

Informes: info@bganalizadores.com.ar

Primer Cuatrimestre - Jueves de 18 a 19:30 

hs.

Hemofilias A y B · Von Willebrand · 

Deficiencia de factores · Inhibidores 

adquiridos · Casos clínicos

Segundo Cuatrimestre - Jueves de 18 a 

19:30 hs.

Fisiología plaquetaria · Equipamiento 

diagnóstico · Hemostasia primaria · 

Trombocitopatías congénitas y 

adquiridas · Casos clínicos

Especialización en Hematología 

Inicio: Abril de 2026 

Pre-inscripciones: febrero de 2026 

Organiza: UBA (Universidad de Buenos 

Aires)

Mail: posgrado@ffyb.uba.ar 

Web: https://www.ffyb.uba.ar/ 

hematologia/

Especialización en Química Clínica 

Fecha: Inicio 2026 (mes a confirmar) 

Organiza: UBA (Universidad de Buenos 

Aires) 

Mail: posgrado@ffyb.uba.ar 

Web: https://www.ffyb.uba.ar/quimica-

clinica/ 

VI Jornadas Bioquímicas de Cuyo 

Fecha: 6 al 9 de mayo de 2026

Lugar: San Rafael, Mendoza; Argentina 

Mail: secretaria@sbcongresos.com

Web: 

https://jornadasbioquimicascuyo.com.ar/

 INTERNACIONALES

Máster en Bioquímica y Biología 

Molecular

Fecha de inicio: Octubre 2026 

(inscripciones abiertas desde marzo)

Lugar: Universidad de Barcelona, España.

Web:  https://web.ub.edu/web/ub/

Congreso Nacional de la Sociedad 

Boliviana de Bioquímica Clínica

Fecha: 7 al 11 de octubre 2026 

Lugar: Santa Cruz, Bolivia 

Web: www.colabiocli.com/congreso-

colabiocli-2026
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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
Whatsapp: +54 911 3134 8486
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
 
 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

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)
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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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AÑOS


