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Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS), disponibles en la página web 
http://decs.bvs.br/E/homepagee.htm, donde se encuentra el término en español y su traducción 
al inglés. También se pueden consultar los términos MeSH para las palabras en inglés en https://
www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh.

Contenido

La estructura de los manuscritos para Hepatología dependerá del tipo de artículo, así:

Artículos de revisión

Los artículos de revisión se caracterizan por una búsqueda bibliográfica cuidadosa. Pueden incluir 
secciones como introducción, epidemiología, patogénesis, clínica, diagnóstico y conclusiones. Se 
sugiere el uso de algoritmos que permitan aclarar procedimientos diagnósticos, y el uso de tablas 
y figuras que agilicen la lectura y comprensión del texto.

Artículos originales

Se deben presentar en el formato introducción, metodología, resultados y discusión.

Los artículos de revisión sistemática con o sin metaanálisis deben incluir la estrategia de búsqueda 
bibliográfica, incluyendo los términos utilizados, los períodos incluidos y los criterios de selección 
de los artículos.

Introducción: se resume la base de la observación y el objetivo de la investigación. 

Metodología: se define el tipo de estudio, la descripción de la población en estudio, los criterios 
de inclusión y de exclusión y si hubo muestreo, los métodos de recolección de la información, el 
análisis estadístico y los aspectos éticos de la investigación. Además, se indican los materiales y 
equipos usados (con el nombre del fabricante). 

Resultados: se presentan los hallazgos, incluyendo tablas y figuras, así como su valor estadístico. 
Se debe evitar repetir en el texto lo que aparezca en las tablas y figuras.

Discusión: se resaltan los hallazgos más importantes del estudio en contraste con los resultados 
de otras investigaciones previamente publicadas sobre el tema. Además, se deben incluir las im-
plicaciones de los hallazgos, los aportes del estudio y sus limitantes, así como nuevas hipótesis o 
recomendaciones para estudios futuros.

Artículos de reflexión 

Son escritos en los que los autores presentan su posición sobre un tema específico, cuya argumenta-
ción se realiza con base en los resultados de la experiencia propia o de la literatura actual. 

Casos clínicos

Se debe incluir una introducción y la justificación del reporte del caso. En la descripción del caso se 
debe aclarar de forma secuencial, la evolución clínica y los resultados de las pruebas diagnósticas. 
Con base en lo anterior, se debe dar una conclusión diagnóstica y se presenta una discusión al 
respecto, a la luz de la literatura médica. 

Editorial

Son manuscritos breves sobre temas de interés nacional o internacional, o relacionados con los 
artículos publicados en el respectivo número de Hepatología. Se realiza a solicitud del Editor o del 
Comité Editorial.

http://decs.bvs.br/E/homepagee.htm
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh
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Cartas al Editor

Incluye la correspondencia recibida de los lectores, como los comentarios, aclaraciones y aportes 
relacionados con el material publicado en la revista. Además, se da respuesta a las preguntas que 
se planteen al Comité Editorial o al Editor.

Agradecimientos

Se citan aquellas personas, instituciones o empresas que colaboraron con el trabajo. Asimismo, en 
los artículos originales se debe incluir la fuente de financiación y otros apoyos recibidos para su 
realización. 

Referencias 

Las referencias bibliográficas se deben ceñir a las normas internacionales establecidas por el Grupo 
de Vancouver (https://libguides.ucd.ie/vancouverstyle/vancouvertutorial). Las referencias deben 
estar al final del artículo y se ordenan numéricamente de acuerdo con el orden de aparición, di-
gitadas en el texto en números arábigos y dentro de corchetes. Si las tablas o los pies de figuras 
contienen referencias, estas se deben numerar de forma que sean secuenciales con su aparición 
en el texto. Si se emplean programas electrónicos de referencias, se sugiere adjuntar el archivo.

Para el uso de las referencias se recomienda consultar el listado completo de citaciones que se 
encuentra disponible en http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html. A continuación, 
se presentan unos ejemplos.

Artículos de revistas científicas
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Transpl 2019;25:658-663. https://doi.org/10.1002/lt.25427.

Artículos electrónicos

Fourati S, Feld JJ, Chevaliez S, Luhmann N. Approaches for simplified HCV diagnostic algorithms. 
J Int AIDS Soc 2018;21:e25058. https://doi.org/10.1002/jia2.25058.

Libros

Hardman JG, Limbird LE, Gilman AG. The pharmacological basis of therapeutics. 10th ed. Nueva 
York: McGraw-Hill. 2001. p. 1825. ISBN:0071354697.

Capítulos de libros

Knight JA, Kjeldsberg CR. Cerebroespinal, sinovial, and serous body fluids. In: McPherson RA, 
Pincus MR, eds. Henry´s clinical diagnosis and management by laboratory methods. 21st ed. Phila-
delphia: Saunders Elsevier; 2007. p. 426-454.

Páginas Web

Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Testing recommendations for hepatitis C virus 
infection. Atlanta, Georgia: CDC; 2020. Acceso 28 de febrero de 2020. Disponible en https://
www.cdc.gov/hepatitis/hcv/guidelinesc.htm.

Tablas y figuras

Las tablas y cuadros deben llevar el nombre de “Tabla”. Deben incluir información nueva y no repetir 
lo expresado en el texto.

http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html
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Las fotos, imágenes, gráficas y flujogramas deben llevar el nombre de “Figura”. Los archivos origi-
nales de las fotos y de las figuras se deben enviar de forma independiente en formato digital de 
imagen con alta resolución (TIFF o JPG). Se aceptan tanto en color como en blanco y negro. En caso 
de utilizar material no publicado o publicado en otros medios, pero perteneciente a otros autores, 
este se debe acompañar por la autorización del dueño de los derechos de autor y los créditos 
respectivos. Para la inclusión de fotografías de pacientes se debe evitar que sean identificables y 
se requiere el consentimiento. En las preparaciones microscópicas se debe mencionar el tipo de 
coloración y el aumento del objetivo utilizado. Cuando se usen símbolos, flechas, números o letras 
dentro de la imagen, deben explicarse claramente en el pie de figura, luego de la descripción de 
la imagen.

Las tablas deben citarse en el texto como tabla 1, tabla 2, etc. De igual forma se deben citar las 
figuras.

Proceso editorial

La remisión del manuscrito se puede hacer a través del sitio web www.revistahepatologia.org en el 
enlace Envíos. El autor se debe registrar para ingresar directamente a la plataforma OJS (del inglés, 
Open Journal Systems) y seguir los pasos requeridos; en nuestro sitio web hay tutoriales disponibles. 
El uso de esta plataforma permite seguir el estado del manuscrito durante todo el proceso editorial. 
El remitente debe conservar una copia del manuscrito, ya que la Editora no asume la responsabili-
dad por la no recepción o la pérdida del mismo durante el proceso de evaluación y edición.  

El Editor confirmará al autor de correspondencia la recepción del manuscrito y lo analizará para 
plagio y duplicación a través del programa iThenticate®. El material para consideración será eva-
luado por el Comité Editorial para su aprobación provisional de acuerdo con la relevancia y cali-
dad. Se enviarán los formatos de hoja de vida académica, cesión de derechos y declaración de 
responsabilidad, los cuales deben ser diligenciados por cada autor. Los manuscritos que continúan 
el proceso editorial serán evaluados por al menos dos pares externos, bajo la modalidad doble 
ciego. Hepatología garantiza que este proceso sea confidencial.

Una vez el Editor haya recibido los comentarios de los evaluadores, remitirá una comunicación al 
autor de correspondencia para que se realicen los cambios sugeridos, en un plazo de dos sema-
nas, si es el caso. Finalmente, cuando el manuscrito es aceptado en forma definitiva, la Editora 
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Editorial

Retos y estrategias en el manejo de 
la trombosis de la vena porta

Challenges and strategies in the management 
of portal vein thrombosis

Juan Carlos Restrepo-Gutiérrez1    , Editor, 

La trombosis de la vena porta (TVP) en pacientes con o sin cirrosis hepática (CH) se 
define como una obstrucción de la vena porta debido a la formación de un trombo que 
puede extenderse a las venas mesentéricas superiores y esplénica. Esta es una complica-
ción común de la enfermedad hepática avanzada [1]. Se creía que la TVP se producía 
predominantemente debido al potencial protrombótico del paciente con CH, ya que se 
observaba una mayor incidencia de TVP en CH con una puntuación MELD y Child-Pugh 
más altas, con una prevalencia informada del 10 % al 25% [2].

La TVP no cirrótica se refiere a la TVP o sus ramas intrahepáticas en ausencia de CH o 
neoplasia maligna intraabdominal. La definición también abarca a aquellos pacientes 
con extensión del trombo a las venas esplénica o mesentéricas superiores [3]. A diferen-
cia de la TVP en la CH, la TVP no cirrótica es una afección poco común. Las estimaciones 
de prevalencia poblacional de TVP varían entre el 0,05 % y el 1 %, y en estudios de 
autopsia se reportan cifras de 0,7 a 1,73 por cada 100.000 habitantes [4].

Los retos actuales incluyen, en general, el diagnóstico etiológico. Es de vital importancia 
identificar la causa subyacente de la TVP, ya que puede ser un factor de riesgo para la 
recurrencia. La exploración de trastornos protrombóticos sistémicos, como la mutación del 
gen JAK2, que se presenta en un 90 % de los casos de policitemia vera, es fundamental. 
Además, se deben valorar factores locales, como las enfermedades infecciosas e inflama-
torias, las lesiones del eje venoso portal y los procedimientos quirúrgicos [5].

Varios estudios, predominantemente retrospectivos, han informado sobre la resolución 
espontánea de la TVP, particularmente en el caso de oclusiones incompletas, con un 
porcentaje que oscila entre el 0 % y el 70 % de los casos [2]. Datos escasos pero inte-
resantes sugieren que la tasa de recanalización espontánea es mayor en pacientes con 
clases A y B de Child-Pugh y menor en pacientes con insuficiencia hepática avanzada, 
posiblemente como consecuencia de una baja velocidad de flujo de la vena porta o un 
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Hígado, Hospital Pablo Tobón Uribe, Universidad de Antioquia. Medellín, Colombia. E-mail: editor@revistahepatologia.org.
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mayor equilibrio protrombótico asociado con la cirrosis avanzada [4]. Además, se ha 
especulado que la isquemia microvascular contribuye a la fibrogénesis en la cirrosis [1]. 
Desafortunadamente, hasta la fecha, no se han identificado predictores específicos de la 
regresión de la TVP [3].

Los beneficios del tratamiento de la TVP en la CH son un tema de debate continuo. En la 
práctica clínica, el temor a un mayor riesgo de complicaciones a menudo lleva a no tratar 
la TVP en pacientes con CH [5]. El tratamiento de estos pacientes debe basarse en la eva-
luación individualizada de los riesgos frente a los beneficios de la anticoagulación, ya que 
estos pacientes tienen un perfil hemostático complejo, con tendencias tanto hemorrágicas 
como procoagulantes. La anticoagulación precoz en la fase aguda de la TVP puede incidir 
significativamente en la probabilidad de recanalización y, por tanto, en el pronóstico de 
los pacientes, en comparación con no recibir tratamiento anticoagulante [3]. En ausencia 
de isquemia intestinal (la única indicación clara para el tratamiento), el manejo de la CH y 
sus principales complicaciones debe mantenerse, independientemente de los cambios en 
la TVP. En la TVP oclusiva o el cavernoma portal, la probabilidad de resolución espontánea 
de la TVP es baja, independientemente de la elección de tratar o no [2].

La recurrencia de la TVP es un reto importante, especialmente en pacientes con CH. Las 
complicaciones de la hipertensión portal, como la hemorragia digestiva por várices, 
representan un desafío considerable en pacientes con TVP crónica [5]. Los pacientes 
con afecciones protrombóticas deben ser tratados en colaboración con un hematólogo, 
aunque la evidencia de que la terapia citorreductora reduce la retrombosis es escasa [4]. 
La revascularización percutánea, con o sin TIPS (derivación portosistémica intrahepática 
transyugular), está ganando aceptación como una técnica intervencionista para tratar a 
pacientes con TVP crónica y complicaciones de hipertensión portal refractarias [2]. En 
los pacientes con síntomas persistentes a pesar de la anticoagulación, las terapias endo-
vasculares, que incluyen trombólisis dirigida por catéter, trombectomía mecánica y TIPS, 
tienen altas tasas de éxito en la recanalización [1]. Por último, es importante destacar 
que la TVP es una enfermedad multifactorial, y su tratamiento debe ser individualizado y 
multidisciplinario [5].
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Caracterización de pacientes con trombosis portal 
sobre hígado no cirrótico en un hospital 

universitario de Medellín, Colombia
Characterization of patients with portal vein thrombosis 

on non-cirrhotic liver at a university 
hospital in Medellín, Colombia

Jorge Luis Toro-Molina1     , Juan Ignacio Marín-Zuluaga2     , Kenny Mauricio 

Gálvez-Cárdenas3     , Jorge Hernando Donado-Gómez4    ,

Resumen
Introducción. La trombosis de la vena porta es la oclusión parcial o completa de la luz de la vena 
porta o sus afluentes por la formación de trombos. Se asocia a desenlaces adversos y a un peor 
pronóstico. La frecuencia de aparición viene en aumento, a menudo de manera incidental, debido 
al uso cada vez mayor de imágenes diagnósticas. Metodología. Estudio observacional de una serie 
de casos de pacientes mayores de 18 años a quienes se les documentó trombosis venosa portal 
en hígado no cirrótico en el periodo comprendido entre enero de 2012 y diciembre de 2019 en 
un hospital de cuarto nivel de la ciudad de Medellín, Colombia. Resultados. Se documentaron 
94 trombosis portales, la media de edad fue 44 ± 15 años, el 56 % eran mujeres. El promedio 
de aparición de síntomas fue de 14 días. La presentación de la trombosis fue aguda en un 41 %, 
crónica en 44 % y de instauración aguda sobre una trombosis crónica en un 15 %.  La presentación 
clínica fue asintomática en el 33 %, el dolor abdominal fue la presentación más común con el 62 %. 
La trombofilia adquirida de mayor ocurrencia fueron las neoplasias mieloproliferativas crónicas en 
un 18 %, seguida del síndrome antifosfolípido en un 6 %. El método diagnóstico más usado fue la 
TAC trifásica en un 58 % seguido de la ultrasonografía en un 35 %. El 66 % de los pacientes fueron 
anticoagulados, siendo la warfarina el principal anticoagulante usado en un 56 %. El 16 % presen-
to algún tipo de sangrado, aunque ninguno fue sangrado mayor. Conclusiones. La trombosis portal 
sigue siendo en muchos casos un hallazgo incidental. Se encontró un número inusual de neoplasias 
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mieloproliferativas crónicas. La anticoagulación es segura y eficaz, aunque los anticoagulantes 
orales directos aún tienen un uso restringido. 

Palabras clave: trombosis, vena portal, anticoagulación, trombofilia, hipertensión portal. 

Abstract
Introduction. Portal vein thrombosis is the partial or complete occlusion of the lumen of the 
portal vein or its tributaries by thrombus formation. It is associated with adverse outcomes and 
a poorer prognosis. Its frequency is increasing, often incidentally, due to the growing use of 
diagnostic imaging. Methodology. This is an observational study of a case series of patients 
over 18 years old who were documented with portal vein thrombosis in a non-cirrhotic liver 
between January 2012 and December 2019 in a fourth-level hospital in the city of Medellín, 
Colombia. Results. Ninety-four cases of portal vein thrombosis were documented. The mean age 
was 44 ± 15 years, and 56 % were women. The average onset of symptoms was 14 days. 
Thrombosis presentation was acute in 41 %, chronic in 44 %, and acute on chronic in 15 %. 
Clinically, 33 % were asymptomatic, and abdominal pain was the most common presentation 
at 62 %. The most common acquired thrombophilia was chronic myeloproliferative neoplasms 
at 18 %, followed by antiphospholipid syndrome at 6 %. The most used diagnostic method was 
triphasic CT at 58 %, followed by ultrasonography at 35 %. Sixty-six percent of the patients 
received anticoagulation, with warfarin being the main anticoagulant used at 56 %. Sixteen 
percent experienced some type of bleeding, although none were major. Conclusions. Portal 
vein thrombosis remains, in many cases, an incidental finding. An unusual number of chronic 
myeloproliferative neoplasms were found. Anticoagulation is safe and effective, although the 
use of direct oral anticoagulants remains restricted.

Keywords: thrombosis, portal vein, anticoagulation, thrombophilia, portal hypertension. 

Introducción

La vena porta está formada por la con-
fluencia de la vena mesentérica superior 
y la vena esplénica, que drenan el intes-
tino delgado y el bazo, respectivamen-
te. Esta vena se encarga de suministrar 
el 70 % del flujo sanguíneo que llega 
al hígado. Su aporte es bajo en oxíge-
no y rico en nutrientes provenientes del 
intestino [1]. Al ingresar al hígado, la 
vena porta se divide en una rama dere-
cha y una rama izquierda, y sufre múlti-
ples ramificaciones en compañía de los 
conductos biliares y la arteria hepática, 
formando las unidades funcionales ele-
mentales conocidas como tríadas porta-
les.  La trombosis de la vena porta (TVP) 
se define como una oclusión parcial o 

completa de la luz de la vena porta o 
sus afluentes debido a la formación de 
trombos [2]. 

El diagnóstico de TVP se produce usual-
mente en pacientes con cirrosis y trombofi-
lias hereditarias o adquiridas, asociándose 
a desenlaces adversos y a un peor pronós-
tico. Su frecuencia de aparición viene en 
aumento, a menudo de manera incidental, 
debido al uso cada vez mayor de imáge-
nes abdominales realizadas en el curso 
de evaluaciones de pacientes de rutina y 
vigilancia del cáncer de hígado [3]. En el 
hígado no cirrótico, la trombosis tiene una 
estrecha relación con factores trombofílicos 
adquiridos y hereditarios, que predisponen 
a trombosis de otros lechos vasculares dife-
rentes al portoesplenomesentérico [4]. 
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El tiempo de evolución y la extensión del 
trombo son las características con mayor 
utilidad clínica debido a su valor pronósti-
co. Según el tiempo de evolución, la TVP 
puede clasificarse en aguda y crónica. La 
TVP aguda se caracteriza por la forma-
ción repentina de trombos, generalmente 
asociada a la presencia de síntomas. La 
TVP crónica, por otro lado, ocurre cuando 
la vena porta obstruida es reemplazada 
por una red de venas colaterales hepa-
topetales que pasan por alto la porción 
trombosada de la vena, conocida como 
cavernoma portal [5].

Por lo anterior, y ante la ausencia de des-
cripciones a nivel nacional, el objetivo de 
nuestro estudio es describir las caracterís-
ticas clínicas y demográficas de los pa-
cientes con trombosis de la vena porta en 
hígados no cirróticos. 

Metodología 

Estudio de corte transversal y retrospecti-
vo de una serie de casos de pacientes a 
quienes se les documentó trombosis venosa 
portal con hígado no cirrótico en el perio-
do comprendido entre enero de 2012 y 
diciembre de 2019 en el Hospital Pablo 
Tobón Uribe de la ciudad de Medellín, Co-
lombia. La recolección de la información 
se realizó mediante una base de datos 
diseñada en RedCap, que pertenece a la 
institución hospitalaria.

Se incluyeron pacientes ≥18 años con 
diagnóstico de trombosis venosa portal co-
dificado I81 por el CIE-10 en seguimiento 
por el grupo de hepatología y/o hemato-
logía. Las razones para la exclusión fueron 
una historia clínica insuficiente o no dis-
ponible.

Se incluyeron variables sociodemográficas 
(edad, género) y clínicas, como la forma 
de presentación, el tiempo de los síntomas, 
la bioquímica hepática, la necesidad de 

anticoagulación, el tipo de anticoagula-
ción, su duración y el sangrado asociado 
a esta. También se consideraron variables 
como el tipo de trombosis, la extensión de 
la misma mediante la clasificación de Yer-
del, que estratifica la extensión del trom-
bo de 1 a 4, la evolución en el tiempo, 
factores trombóticos adquiridos (fumar, 
anticonceptivos orales, cirugías abdomina-
les, neoplasias mieloproliferativas, etc.) e 
innatos (factor V de Leiden, mutación de 
la protrombina G20210A, etc.). Se eva-
luaron las complicaciones derivadas de la 
hipertensión portal y el estado al final del 
seguimiento. 

Para el análisis estadístico se utilizaron va-
lores de frecuencia relativa y absoluta con 
las variables cualitativas. Para las variables 
cuantitativas se usaron medidas de tenden-
cia central (media y desviación estándar 
[DE]) si siguen una distribución normal, y 
mediana y rango intercuartílico (RIC) si no 
siguen una distribución normal según la 
prueba de Shapiro-Wilk. Se empleó el pa-
quete estadístico Epidat versión 4.2. No se 
estimó un tamaño de muestra a priori, ya 
que se incluyeron todos los pacientes con 
diagnóstico de trombosis venosa portal 
atendidos durante el período de estudio.

Este estudio contó con la aprobación del 
Comité de Ética de la institución. Se siguie-
ron las normas sobre aspectos éticos de la 
investigación clínica contenidas en la Reso-
lución 008430 de 1993 del Ministerio de 
Protección Social de la República de Co-
lombia, y se adhirió a los lineamientos de 
la Declaración de Helsinki, versión 2013, 
para la investigación en seres humanos. 
Dado el carácter retrospectivo, no se requi-
rió consentimiento informado.

El manuscrito final se adhirió a las reco-
mendaciones del Strengthening the Report-
ing of Observational Studies in Epidemiol-
ogy (STROBE) para el reporte de estudios 
observacionales.



Caracterización de pacientes con trombosis portal en un hospital universitario de Medellín, Colombia

|Toro-Molina JL, Marín-Zuluaga JI, Gálvez-Cárdenas KM, Donado-Gómez JH

188

Variable Media ± DE Mediana RIC Rango Valor de 
referencia

Edad [años] 44 ± 15 45 (30-57) 18-82 -

Tiempo              
anticonceptivos 
[días]

363 ± 423  180 (90-727) 90-1095 -

AST 44 ± 74 28 (22-39) 12-660 0-35 U/L

ALT 51 ± 131 28 (21-51) 10-1210 0-45 U/L

Bilirrubina total 1,44 ± 2,7  0,79 (0,5-1,21) 0,2-21 0,1-1,0 mg/dL

Bilirrubina directa 0,79 ± 2  0,34 (0,2-0,51) 0,08-15 0,1-0,3 mg/dL

FA 153 ± 148  114 (83-161) 43-909 30-120 U/L

GGT 109 ± 111 65 (32-159) 10-546 0-30 U/L

Albúmina 3,7 ± 0,7  3,96 (3,45-4,37) 2-4,65 4 a 6 g/dL

Hemoglobina 12,9 ± 2,6 13 (11,5-14,6) 7,3-19,2 12,1-17,2 g/dL

Plaquetas 246.204 ± 
155.014

221.000 
(127.000-
325.000)

22.000-
713.000

150.000-
450.000/µL

Creatinina 0,83 ± 0,28  0,77 (0,65-0,96) 0,4-2,24 0,59-1,35 mg/
dL

Tiempo de trombina 13,3 ± 5,92  12 (11-13) 10-59 10,9 a 12,5 s

INR 1,19 ± 0,58  1,08 (1-1,21) 0,8-5,8 0,9-1,2

Tiempo síntomas 
[días] 14 ± 25 7 (4-17) 1-180 -

Duración            
anticoagulación 
[días]

991 ± 924 700 (315-1715) 10-4380 -

Tiempo a la          
retrombosis [días] 925 ± 909 720 (217-1020) 2-2800 -

DE: desviación estándar; RIC: rango intercuartílico; AST: aspartato aminotransferasa; ALT: alanina 
aminotransferasa; FA: fosfata alcalina; GGT: gamma glutamiltransferasa; INR: índice internacio-
nal normalizado.

Tabla 1. Características clínicas y de laboratorio en 94 pacientes con trombosis venosa portal.  

Resultados

Desde enero de 2012 hasta diciembre 
de 2019, se registraron 448 pacientes 
potenciales con el código diagnóstico 
CIE-10 de trombosis venosa portal. Se 
descartaron 355 debido a la falta de 
acceso a la información solicitada por 
el protocolo de investigación o por no 
cumplir con los criterios de inclusión. En 

total, se incluyeron 94 historias para el 
análisis. 

El 56 % de los pacientes eran mujeres. La 
edad promedio fue de 44 ± 15 años, el 
tiempo promedio de aparición de los sínto-
mas fue de 14 días, el promedio de AST 
y ALT fue de 44 U/L y 51 U/L, respec-
tivamente, las plaquetas estuvieron en un 
rango entre 22.000/µL y 713.000/µL. 
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Las características clínicas y demográficas 
completas se detallan en la tabla 1. 

La presentación de la trombosis portal fue 
aguda en 39 casos (41 %), trombosis agu-
da instaurada sobre una crónica en 14 ca-
sos (15 %), y crónica en 41 casos (44 %) 
(figura 1). 

En 7 casos (7 %) se observó recanaliza-
ción parcial, en 37 casos (39 %) recana-
lización completa, y la progresión de la 
trombosis se documentó en 6 (6 %). El resto 
permaneció estable en el tiempo o mostró 
cambios de cronicidad. La trombosis cróni-
ca al final del seguimiento se documentó 
en 66 casos (70 %), que incluyen 55 casos 
iniciales a los que se les sumaron 11 casos 
nuevos (figura 2). Además, se documenta-
ron 8 trombosis venosas portales asocia-
das a neoplasias distintas de los tumores 
primarios del hígado, 5 tumores de estirpe 
gastrointestinal, 2 de estirpe urinaria y 1 
linfoide (tabla 2).

Factores de riesgo trombóticos

De los factores trombóticos adquiridos, 
se documentó tabaquismo activo en 9 
pacientes (10 %), historia personal de 

trombosis venosa en otros lechos en 7 pa-
cientes (7 %), historia familiar de trombo-
sis venosa profunda en 5 pacientes (5 %), 
infección intraabdominal en 9 pacientes 
(10 %), cirugía abdominal reciente en 8 
pacientes (8 %), embarazo en 3 mujeres 
al momento de documentarse la trombosis 
(3 %), consumo de anticonceptivos en 6 
pacientes (6 %), síndrome antifosfolípido 

Figura 1. Estado de la trombosis venosa portal 
al momento del diagnóstico.

Figura 2. Evolución de la trombosis venosa 
portal.
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Tipo de neoplasia Origen
Adenocarcinoma gástri-
co infiltrante de células 
en anillo de sello

Gastrointestinal

GIST Gastrointestinal

Linfoma folicular Linfoide

Adenocarcinoma gástri-
co de tipo intestinal Gastrointestinal

Carcinoma de células 
claras riñón Urinario

Carcinoma urotelial Urinario

Colangiocarcinoma Gastrointestinal

Tumor neuroendocrino 
de páncreas Gastrointestinal

GIST: tumor del estroma gastrointestinal.

Tabla 2. Neoplasias asociadas a trombosis 
venosa portal. 
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en 6 pacientes (6 %), y neoplasias mielopro-
liferativas JAK2+ en 17 pacientes (18 %) en 
toda la serie (figura 3).

De las trombofilias hereditarias, se encon-
tró una mutación en el factor V de Leiden 
(1 %), 5 deficiencias de proteína C (5 %), 
4 deficiencias de proteína S (4 %), 2 defi-
ciencias de antitrombina (2 %).

Características clínicas y diagnósticas

La presentación clínica fue asintomática 
en 31 pacientes (33 %), dolor abdominal 
en 58 (62 %), náuseas o vómitos en 25 
(26 %), anorexia en 6 (6 %), fiebre en 4 
(4 %), diarrea en 2 (2 %), ictericia en 1 
(1 %), y pérdida no intencionada de peso 
en 3 (3 %). En un grupo de pacientes se 
manifestaron complicaciones derivadas 
de la hipertensión portal, como ascitis en 
3 casos (3 %) y sangrado variceal en 5 
casos (5 %). El método diagnóstico utiliza-
do fue la ultrasonografía Doppler en 33 
individuos (35 %), tomografía trifásica en 
55 (58 %), resonancia magnética en 5 
(5 %), y hallazgo operatorio en 1 (1 %). 
Según la clasificación anatómica de Yer-
del, 5 tuvieron un grado I (5 %), 41 un 
grado II (43 %), 15 un grado III (16 %), 
y 33 un grado IV (35 %). En 6 individuos 
se presentó una retrombosis portal, con el 
tiempo al nuevo evento con una media de 
925 días.

Manejo

Respecto a la anticoagulación, 62 pacien-
tes fueron anticoagulados, con una media 
de manejo de 991 ± 924 días. El tipo de 
anticoagulación utilizada fue heparina só-
dica en 1 paciente (2 %), heparina de bajo 
peso molecular en 17 (27 %), warfarina 
en 35 (56 %), rivaroxabán en 6 (10 %), y 
apixabán en 3 (5 %).

Durante el tiempo de seguimiento, 10 pa-
cientes presentaron sangrado secundario 

al uso de anticoagulalantes. Según la cla-
sificación BARC de sangrado (clasificación 
creada para evaluar el sangrado secunda-
rio a anticoagulación), un paciente presen-
tó un sangrado tipo 1 (10 %), 3 pacientes 
de tipo 2 (30 %), 3 de tipo 3a (30 %), y 3 
de tipo 3b (30 %). 

El origen del sangrado se describe en la 
figura 4. 

Complicaciones 

Las complicaciones de la trombosis venosa 
portal fueron la hipertensión portal en 71 
casos (75 %). Derivadas de la hipertensión 
portal se presentaron várices gastroeso-
fágicas con o sin sangrado en 57 casos 
(61 %) y colangiopatía hipertensiva en 17 
casos (18 %); además de pileflebitis en 3 
casos (3 %) e isquemia mesentérica en 11 
casos (12 %). Al final del seguimiento, 89 
pacientes (95 %) estaban vivos y 5 (5 %) 
fallecieron por causas diferentes a la trom-
bosis venosa portal.  

Discusión 

El presente estudio representa un registro am-
plio de la trombosis venosa portal sin cirrosis 
en la población colombiana. Al evaluar la 
presentación inicial, se determina que la for-
ma más común es la crónica, eso explica 
la alta prevalencia de hipertensión portal en 
este grupo, y va de la mano con la mane-
ra silente de manifestarse. Un 33 % de los 
pacientes fueron asintomáticas y más del 
50 % presentaron síntomas inespecíficos, 
por lo que se convierte en un reto diagnós-
tico conocer con exactitud el inicio de los 
síntomas y el tiempo de evolución de la 
trombosis cuando no está acompañada de 
cambios crónicos imagenológicos. 

A pesar de que en el 39 % de los casos se 
logró una recanalización completa, al fi-
nal, el 70 % tenían cambios crónicos. Esto 
puede explicarse por la carga trombótica: 
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el 40 % presentó una trombosis portal com-
pleta con afectación de al menos una de 
las ramas que la origina. Este hallazgo y 
la presencia de ascitis son los principales 
factores pronósticos que predicen la pro-
gresión a cronicidad del trombo [6,7]. 
El tiempo de inicio de la anticoagulación 
también es un predictor de cronicidad; sin 
embargo, en la serie se inició temprana-
mente, por lo que este factor probablemen-
te tuvo poca implicación en los casos que 
progresaron. 

Se considera que la trombosis portal en pa-
cientes sin cirrosis se origina por estados 
protrombóticos heredados o adquiridos; 
sin embargo, no se identifica una causa 
aparente de trombosis en más del 25 % de 
los pacientes. En esta serie, el 31 % de los 
pacientes presentó una trombofilia heredi-
taria y el 64 % una trombofilia adquirida, 
lo que deja un porcentaje considerable sin 
algún factor de riesgo identificado para 
trombosis, lo que va acorde a lo descrito 
en la literatura. 

Figura 3. Factores de riesgo trombóticos adquiridos.

Figura 4. Origen del sangrado asociado a la anticoagulación en 10 pacientes que lo presentaron. 
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En un estudio de casi 24.000 autopsias rea-
lizadas en Suecia se describieron las con-
diciones predisponentes más comunes de 
trombosis portal [8]. Se documentaron neo-
plasias malignas hepatobiliares en 23 %. En 
nuestro estudio se documentaron 8 neopla-
sias diferentes a tumores primario de híga-
do; de estas, 5 eran de origen gastroin-
testinal, lo que apoya el riesgo trombótico 
asociado a aquellos tumores gastrointesti-
nales productores de mucina. La enferme-
dad abdominal infecciosa o inflamatoria 
mayor, al igual que en nuestro estudio, se 
presentó en un 10 % de los casos. Por 
último, los trastornos mieloproliferativos se 
presentaron solo en el 3 %, sin embargo, 
los resultados de nuestro estudio muestran 
que fue la trombofilia adquirida más co-
mún con un 18 % de los casos. A pesar 
de que estas entidades están asociadas 
con trombosis de las venas hepáticas, 
que se manifiesta como el síndrome de 
Budd Chiari, es perentorio tenerlas en el 
ojo clínico, especialmente cuando existan 
otras características en el hemograma que 
nos hagan sospecharlas, dado el número 
importante de casos que representados en 
este estudio. 

Dentro de los casos de neoplasias mielo-
proliferativas, solo la leucemia mieloide 
crónica presenta la translocación t(9;22). 
Sin embargo, al descubrir que las mutacio-
nes JAK2 se encuentran en prácticamente 
todos los pacientes con policitemia vera y 
aproximadamente en el 50 % de aquellos 
con trombocitemia esencial o mielofibrosis 
primaria, se lograron refinar sus criterios 
diagnósticos. Por esta razón, debemos 
incluir la mutación JAK2 como parte del 
algoritmo diagnóstico en pacientes con 
trombosis venosa portal [9].

El diagnóstico de trombosis aguda de la 
vena porta incluye imágenes abdominales 
que demuestren la oclusión parcial o com-
pleta en ausencia de los signos radiográfi-
cos que sugerirían trombosis crónica, como 

la transformación cavernosa, y los signos 
de hipertensión portal como la circulación 
colateral, la ascitis y la esplenomegalia. 
Se ha estimado que la sensibilidad de la 
ecografía es del 89 % al 93 %, con una es-
pecificidad del 92 % al 93 %, para diag-
nosticar trombosis aguda [10]. En nuestra 
serie, el 35 % de los diagnósticos se rea-
lizó a través de ultrasonografía; este valor 
bajo puede ser explicado en parte por el 
33 % de pacientes que fueron asintomáti-
cos y cuyo diagnóstico se hizo de manera 
incidental, por lo que se les realizó una 
imagen dinámica por otro tipo de indica-
ción. Una vez que se diagnostica la trom-
bosis venosa portal por ultrasonografía, la 
tomografía computarizada y la resonancia 
magnética son obligatorias para evaluar el 
alcance de la trombosis y permitir un ma-
peo detallado de las colaterales portosisté-
micas [11,12].

El manejo de la trombosis portal aguda 
se basa en la anticoagulación y, cuando 
es posible identificar una causa, el trata-
miento también va encaminado a las con-
diciones predisponentes. El objetivo de la 
anticoagulación es evitar la extensión del 
coágulo y permitir la recanalización, con 
el fin de evitar el desarrollo de infarto in-
testinal o hipertensión portal. En los casos 
donde la trombosis portal es crónica, no 
está indicada la anticoagulación dada la 
poca evidencia a favor de la recanaliza-
ción y disminución en los desenlaces ad-
versos, exceptuando los casos donde exis-
ta un factor trombofílico no susceptible de 
manejo o en casos de trombosis extensa 
con riesgo de isquemia intestinal [13,14].

Los datos limitados sugieren que es poco 
probable que los pacientes diagnosticados 
con trombosis aguda recanalicen espontá-
neamente su vena porta. Sin embargo, es-
tudios retrospectivos han encontrado que, 
si los pacientes son tratados con anticoagu-
lación, se produce al menos una recanali-
zación parcial de la vena porta en el 63 % 
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al 93 % de los pacientes, con recanaliza-
ción completa en 34 % a 45 % [15,16]. 
En la nuestra serie, solo el 41 % presentó 
una trombosis portal aguda aislada, y de 
estos, casi el 50 % presento algún tipo de 
recanalización. 

En cada uno de los ensayos clínicos pi-
votales que respaldaron la aprobación 
de los diferentes anticoagulantes direc-
tos para sus indicaciones actuales, los 
pacientes con pruebas bioquímicas he-
páticas anormales, enfermedad hepática 
activa o cirrosis fueron frecuentemente ex-
cluidos; además, los ensayos de fase III 
para apixabán, dabigatrán, edoxabán y 
betrixabán excluyeron a todos los pacien-
tes con recuentos de plaquetas inferiores 
a 100.000 células/μL [17]. Esto podría 
explicar el poco uso de anticoagulantes 
orales directos que se documentó y el te-
mor que aún puede existir de prescribirlos 
en este grupo de pacientes. 

La duración de la anticoagulación debe ser, 
a lo sumo, de seis meses [18], siempre que 
no existan indicaciones para la anticoagula-
ción a largo plazo, como un factor de ries-
go trombótico permanente que no se puede 
corregir o un trombo que se extiende hacia 
las venas mesentéricas. Si se produce una 
recanalización, generalmente ocurre dentro 
de los seis meses posteriores al inicio de la 
anticoagulación. Dentro de los resultados 
obtenidos, la duración de la anticoagula-
ción tuvo una media de 925 días, este tiem-
po extendido probablemente se debió al 
35 % de trombosis portomesentéricas com-
pletas, que son las que presentan mayor 
riesgo de generar isquemias mesentéricas, 
y al alto porcentaje de trastornos mieloproli-
ferativos crónicos documentados. El número 
de pacientes con sangrado fue del 16 %; 
sin embargo, ninguno tuvo complicaciones 
cardiacas, neurológicas severas o muerte. 

Se destacan como fortalezas que se trata 
de un estudio realizado en un centro de 

referencia para enfermedades hepáticas 
y trasplante a nivel nacional, que cuenta 
con un número grande de pacientes con 
trombosis venosa portal. Con respecto a la 
calidad de los datos, los hepatólogos del 
hospital trabajan en grupo, lo que asegura 
una alta homogeneidad en sus conceptos 
y enfoques clínicos.

Este estudio presenta varias limitaciones, 
las principales son el diseño retrospectivo 
y monocéntrico, lo cual nos limitó a la des-
cripción de las características y resultados 
de estos pacientes con un seguimiento a 
mediano plazo.

Conclusiones

La trombosis venosa portal es una entidad 
que suele pasar desapercibida, ya que 
a menudo no presenta síntomas o debu-
ta con síntomas inespecíficos y con una 
ventana de manejo estrecha para evitar la 
presencia de cambios crónicos y de hiper-
tensión portal que generan una morbimor-
talidad importante en las personas. La anti-
coagulación es efectiva con un porcentaje 
moderado de recanalización y un riesgo 
aceptable de sangrado; no obstante, se 
deben realizar estudios de mayor robustez 
estadística que evalúen la pertinencia de 
incluir los estudios de las neoplasias mielo-
proliferativas de manera rutinaria. 
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Artículo original

Déficit de micronutrientes en pacientes con cirrosis 
Micronutrient deficiencies in patients with cirrhosis

Ismael de Jesús Yepes-Barreto1     , Luis Ramón Molina-Barrios2     , 

Agustín Safeb Barba-Rojas3   ,

Resumen
Introducción. La deficiencia de vitaminas y micronutrientes es frecuente en los pacientes con cirrosis 
y parece asociarse a peores desenlaces en la evolución de la enfermedad. El tamizaje sistemático 
de estas deficiencias no es una práctica extendida en la consulta médica especializada y, por lo 
tanto, no contamos con datos a nivel local o regional que nos permitan una aproximación más ob-
jetiva a este problema. El objetivo de esta investigación es determinar la prevalencia de los déficits 
de 25-hidroxivitamina D, zinc, magnesio, ácido fólico y vitamina B12 en pacientes con cirrosis, 
en un centro ambulatorio de atención de primer nivel en el Caribe colombiano. Metodología. Se 
realizó un estudio observacional, retrospectivo.  Se obtuvieron los niveles de 25-hidroxivitamina 
D, zinc, magnesio, ácido fólico y cianocobalamina de las historias clínicas de pacientes con 
diagnóstico de cirrosis hepática en el período comprendido entre enero de 2021 y septiembre de 
2023 en Gastropack SAS. Resultados. Se incluyeron un total de 115 pacientes en el análisis, de 
los cuales el 68,8 % presentó algún tipo de déficit vitamínico o de micronutrientes.  El déficit más 
frecuente fue el de vitamina D, observado en el 64,3 % de los casos, seguido por el déficit de 
magnesio (7 %), ácido fólico (5,2 %), vitamina B12 (3,5 %) y zinc (0,9 %). Conclusión. El déficit 
de vitaminas y micronutrientes es un hallazgo común en pacientes con cirrosis. La hipovitaminosis 
D es la más frecuente, identificada tanto en pacientes compensados como descompensados, 
independientemente de la etiología de la enfermedad hepática.

Palabras clave: cirrosis, vitamina D, magnesio, zinc, deficiencia de ácido fólico. 

Abstract
Introduction. Vitamin and micronutrient deficiencies are common in patients with cirrhosis and 
appear to be associated with worse outcomes in the course of the disease. Systematic screening 
for these deficiencies is not widely practiced in specialized medical consultations, and, therefore, 
we lack local or regional data that would allow for a more objective approach to this problem. 
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The objective of this research is to determine the prevalence of deficiencies in 25-hydroxyvitamin 
D, zinc, magnesium, folic acid, and vitamin B12 in patients with cirrhosis at a primary outpatient 
care center in the Colombian Caribbean. Methodology. This is an observational, retrospective 
study. Levels of 25-hydroxyvitamin D, zinc, magnesium, folic acid, and cyanocobalamin were 
extracted from the medical records of patients diagnosed with hepatic cirrhosis from January 
2021 to September 2023 at Gastropack SAS. Results. A total of 115 patients were included 
in the analysis, of whom 68.8% had some type of vitamin or micronutrient deficiency. The most 
common deficiency was vitamin D, present in 64.3% of patients, followed by deficiencies in 
magnesium (7%), folic acid (5.2%), vitamin B12 (3.5%), and zinc (0.9%). Conclusion. Vitamin 
and micronutrient deficiencies are common findings in patients with cirrhosis. Hypovitaminosis D 
is the most frequently identified deficiency in both compensated and decompensated patients, 
regardless of the etiology of liver disease.

Keywords: liver cirrhosis, vitamin D, magnesium, zinc, folic acid deficiency. 

Introducción

La saciedad temprana, la inapetencia, las 
náuseas, los vómitos y la disgeusia [1,2], 
junto con las alteraciones de la absorción 
en el tracto gastrointestinal [3], la disminu-
ción de las reservas corporales y la seve-
ridad de la enfermedad hepática, son de-
terminantes clave en el estado nutricional 
de los pacientes con cirrosis [4]. Como 
resultado, los déficits de micronutrientes 
son frecuentes en este grupo de pacien-
tes [5-8] y parecen asociarse con peo-
res desenlaces [9-11]. De igual manera, 
otras patologías como el sobrecrecimiento 
bacteriano o la pancreatitis crónica por 
alcohol pueden coexistir con la cirrosis, 
afectando la digestión y absorción de las 
vitaminas liposolubles. 

Además, la severidad de la enfermedad 
hepática puede ocasionar por sí misma 
alteración del metabolismo de los micro-
nutrientes debido al importante papel que 
juega en los procesos de almacenamiento 
y activación de algunos de ellos. La ex-
posición solar favorece la síntesis de la 
provitamina D3 para posteriormente hi-
droxilarse en el hígado por el citocromo 
CYP27B1 y formar la 25-hidroxivitamina 
D, un paso fundamental previo para la 

síntesis de la forma activa la 1,25-hidroxi-
vitamina D. Los déficits de vitamina B12 y 
folato pueden alterar la oxidación de los 
ácidos grasos a nivel hepático y su me-
tabolismo energético [4,12]. Igualmente, 
pueden encontrarse niveles altos de cia-
nocobalamina en pacientes con un daño 
hepático agudo, lo que ocasiona libera-
ción de esta vitamina por la lisis de los 
hepatocitos y un subsecuente defecto en 
su aclaramiento por parte del hígado en-
fermo [13].

El sexo femenino y la raza negra se han 
asociado a la disminución de vitamina D, 
y esta a su vez se ha relacionado con el 
incremento de marcadores de inflamación 
y el riesgo de descompensación hepáti-
ca. Sin embargo, aún no es claro si estos 
niveles son un mero marcador subrogado 
de la severidad de la enfermedad o si 
existe una relación fisiopatológica direc-
ta [9].  En todo caso, a pesar de que 
el grado de las deficiencias parece estar 
asociados a la severidad de la enferme-
dad, la prevalencia es alta en pacientes 
con y sin cirrosis [5]. De igual manera, 
los valores bajos de zinc y magnesio se 
han relacionado con un incremento de la 
sarcopenia, fragilidad y defectos en el 
metabolismo óseo [14,15].
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A pesar de su importancia, el tamizaje sis-
temático de estas deficiencias no es una 
práctica extendida en la consulta médica 
especializada de primer nivel en hepato-
logía en nuestro medio y, por lo tanto, no 
tenemos datos a nivel local o regional que 
nos permitan tener un abordaje más preci-
so de este problema. Por consiguiente, el 
objetivo de este estudio es determinar la 
prevalencia de los déficits de algunas vita-
minas y minerales en pacientes con cirrosis 
en un centro ambulatorio de atención de 
primer nivel en el Caribe colombiano.

Metodología

Se realizó un estudio observacional y re-
trospectivo, en el cual se identificaron to-
das las historias clínicas con un diagnóstico 
inequívoco de cirrosis hepática, estableci-
do a través de criterios clínicos, analíticos, 
imagenológicos o elastográficos. Se inclu-
yeron aquellos pacientes con al menos una 
determinación de los siguientes marcado-
res: 25-hidroxivitamina D, zinc, magnesio, 
ácido fólico y vitamina B12, en el periodo 
comprendido entre enero de 2021 y sep-
tiembre de 2023, en Soluciones Integrales 
en Gastroenterología y Hepatología (Gas-
tropack SAS), un centro ambulatorio de 
atención de primer nivel para la consulta 
de Hepatología. 

A partir de las historias clínicas, se reco-
lectaron datos clínicos y sociodemográ-
ficos. Para determinar la deficiencia de 
cada micronutriente, se establecieron los 
siguientes puntos de corte: vitamina B12 
(menor a 200 ng/mL), ácido fólico (me-
nor a 4,4 ng/mL), 25-hidroxivitamina D 
(menor a 30 ng/mL), magnesio (menor a 
1,8 mg/dL) y zinc (menor a 60 µg/dL). Los 
datos categóricos se presentaron como 
frecuencias absolutas y relativas (porcen-
tajes), mientras que los datos numéricos 
se describieron mediante medidas de ten-
dencia central (media) y dispersión (des-
viación estándar). 

El protocolo se realizo siguiendo los linea-
mientos de la Resolución 8530 de 1993 
para la investigación en humanos en Co-
lombia y fue aprobado por el Comité de 
Ética Institucional de Soluciones Integrales 
en Gastroenterología y Hepatología SAS.

Resultados

Se incluyeron 115 pacientes para el aná-
lisis, de los cuales 68,8 % presentó algún 
tipo de déficit vitamínico o de micronutrien-
tes. El 58,3 % fueron de sexo femenino 
y la media de edad fue de 72,5 años 
(±13,4). La etiología más frecuente de la 
cirrosis fue la criptogénica (34,8 %), se-
guida por la esteatosis hepática asocia-
da a disfunción metabólica (MASLD, por 
sus siglas en inglés) (32,2 %).  El 27 % 
de los pacientes había experimentado al 
menos un episodio de descompensación 
previa (ascitis, hemorragia por várices o 
encefalopatía hepática) y el 56,5 % tenían 
antecedentes de várices esofágicas. La 
media de Child-Pugh-Turcotte fue de 5,5 
puntos y la de las elastografías hepáticas 
de 15,3 kPa. Los valores promedio de 
los micronutrientes fueron los siguientes: 
vitamina B12 (773 ng/mL ±183,8), áci-
do fólico (8,06 ng/mL ±7,54), vitamina D 
(19,05 ng/mL ±10,1), magnesio (2,04 mg/dL 
±0,06) y zinc (73,7 µg/dL ±22). Respec-
to a la vitamina D, se observó que 29 
pacientes (39,2 %) presentaban déficit 
moderado (8 ng/mL a 19 ng/mL) y 45 
(60,8 %) un déficit leve (20 ng/mL a 
30 ng/mL). Ningún paciente presentó 
una deficiencia severa (≤7 ng/mL). El 
resto de las características basales de la 
muestra pueden consultarse en la tabla 1.

El déficit más prevalente fue el de vitami-
na D, que se presentó en un 64,3 % del 
total de los pacientes, seguido del mag-
nesio (7 %), ácido fólico (5,2 %), vitamina 
B12 (3,5 %) y zinc (0,9 %) (figura 1). Este 
patrón de déficits se mantuvo similar en 
los pacientes sin historia previa de des-
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Variable % (n=115)
Etiología
     Criptogénica 34,8 (40)
     MASLD 32,2 (37)
     VHC 13,9 (16)
     HAI 7,8 (9)
     CBP 4,3 (5)
     Alcohol 4,3 (5)
     VHB 2,6 (3) 
Várices esofágicas 56,5 (65)
Cirrosis compensada 73 (84)
Edad 72,5 (±13,4)
Child-Pugh puntos, 
media (±DE) 5,5 (±0,7)

Elastografía 15,3 (±1,62)
Hemoglobina g/dL 12,8 (±0,56)
Plaquetas/µL 192 (±41,01)
Creatinina mg/dL 0,82 (±0,07)
Bilirrubina total mg/dL 2,76 (±3,32)
Albúmina g/dL 4,12 (±0,028)
INR 1,04 (±0,014)
Vitamina B12 ng/mL 773 (±183,8)
Ácido fólico ng/mL 8,06 (±7,54)
Vitamina D ng/mL 19,05 (±10,1)
Magnesio mg/dL 2,04 (±0,063)
Zinc µg/dL 73,7 (±22)
Clasificación       
Child-Pugh  

     A 71,2 (42)
     B 20,3 (12)
     C 8,5 (5)
MASLD: esteatosis hepática asociada a dis-
función metabólica; VHC: virus de la hepatitis 
C; VHB: virus de la hepatitis B; HAI: hepatitis 
autoinmune; CBP: colangitis biliar primaria; 
INR: del inglés, International Normalized Ra-
tio. Las variables categóricas son expresadas 
en forma de % (n) y las numéricas en forma 
de media (±DE).

compensación, en donde se observó una 
prevalencia de déficit de vitamina D en el 

65,5 % de los participantes, de magnesio 
en un 6 %, de ácido fólico en 6 %, de vita-
mina B12 en 4,8 % y de zinc en un 0,9 %. 

La caracterización de los pacientes con 
déficits de vitaminas y minerales pueden 
observarse en la tabla 2.

Discusión

En nuestro estudio el 64,3 % de todos los 
pacientes y el 65,5 % de aquellos con 
cirrosis compensada presentaron defi-
ciencia de vitamina D.  Otros autores han 
encontrado hallazgos similares, reportan-
do prevalencias de entre el 60 % y 90 % 
en pacientes con cirrosis hepática [5,6] y 
entre un 49 % y 98 % en pacientes con 
hepatopatía crónica sin cirrosis [5,6].  
Estos datos confirman una prevalencia 
elevada de las alteraciones de vitamina 
D en pacientes con hepatopatía crónica, 
independientemente de su estadio y apo-
yan las recomendaciones para tamizar y 
suplementar a los pacientes con déficits 
clínicamente significativos. Aunque la 
etiología más frecuente en estos pacien-
tes fue la MASLD, también se encontró 
hipovitaminosis D en pacientes con he-
patitis C, hepatitis B y con enfermedades 
colestásicas.

No es de extrañar que la etiología más 
frecuente en los pacientes con niveles dis-
minuidos de vitamina D de nuestro estudio 
sea la MASLD, teniendo en cuenta que a 
menudo estas dos entidades coexisten y 
que ambas comparten factores de riesgo 
comunes. A pesar de que se ha observa-
do una mejoría de la bioquímica con la 
suplementación de vitamina D [16,17], 
no se ha encontrado una asociación só-
lida entre los niveles de vitamina D y la 
severidad histológica en pacientes con 
MASLD [18], que apoye la suplementa-
ción como estrategia terapéutica, con el 
objetivo de ralentizar la progresión de la 
enfermedad hepática.

Tabla 1. Características clínicas y 
sociodemográficas de la población.
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Por otra parte, dos metaanálisis reali-
zados con 18 estudios que incluyeron 
más de 10.800 pacientes con hepa-
titis C crónica, identificaron de forma 
consistente la deficiencia de vitamina D 
como un factor de riesgo para fibrosis 
avanzada (F3/F4) en esta población.  
Adicionalmente, se ha asociado la hi-
povitaminosis D con una menor proba-
bilidad de alcanzar la respuesta viroló-
gica sostenida después del tratamiento 
antiviral, pero los resultados son contra-
dictorios [19,20].

Nuestros resultados apoyan el cuerpo de 
evidencia disponible que señala que el 
déficit de vitamina D puede presentarse 
independientemente de la etiología y el 
estadio de la enfermedad; sin embargo, 
no podemos desestimar el hecho que este 
estudio recopiló información en un pe-
riodo de tiempo en el que las personas 
con enfermedades crónicas tuvieron res-
tricciones para la libre circulación por la 
pandemia COVID-19, lo que ha podido 
disminuir la exposición al sol y los niveles 
plasmáticos de vitamina D en todo este 
grupo de pacientes. 

Una revisión sistemática reciente, que in-
cluyo un total de 12 estudios y 945 partici-
pantes, no encontró un efecto beneficioso 
de la reposición de vitamina D en pacien-
tes con cirrosis de diferentes etiologías; sin 
embargo, los ensayos clínicos incluidos, 
estimaron el efecto de la suplementación 
sobre la mortalidad general, mortalidad 
relacionada con la enfermedad hepática y 
la presencia de efectos adversos serios, lo 
que ha podido excluir algunos otros efec-
tos beneficiosos extrahepáticos como, por 
ejemplo, sobre el metabolismo óseo [21].

Una de las principales complicaciones de 
la deficiencia de vitamina D es la osteodis-
trofia hepática, que se refiere específica-
mente a la enfermedad ósea relacionada 
con la cirrosis, y que se caracteriza por la 
presencia de osteopenia y osteoporosis.  La 
patogenia de la osteodistrofia es multifacto-
rial y aún no se comprende en su totalidad, 
se caracteriza por reducción de los marca-
dores de formación ósea como resultado de 
una alteración del funcionamiento de los os-
teoblastos [22]. La prevalencia de osteopo-
rosis varía entre el 20 % a 60 % de los pa-
cientes con cirrosis y el riesgo de fracturas 
patológicas es el doble al compararlos con 
controles sanos de su misma edad [23]. 

A pesar de la falta de evidencia contun-
dente sobre los beneficios de la suplemen-
tación de vitamina D en los pacientes con 
cirrosis, se recomienda la suplementación 
oral cuando los niveles descienden por 
debajo de 20 ng/mL hasta alcanzar los 
30 ng/mL [24], especialmente en aquellos 
pacientes con enfermedades colestásicas, 
en las cuales la disminución de la absor-
ción de vitaminas liposolubles puede em-
peorar el déficit.

Los déficits de vitaminas hidrosolubles como 
las vitaminas B12 y el ácido fólico también 
se presentan en pacientes con enfermedad 
hepática crónica, estas pueden desarrollar-
se rápidamente por disminución progresiva 

Figura 1. Déficit de vitaminas y minerales.

3,5 %
7,0 %5,2 %

0,9 %

64,3 %

Cian
oc

ob
ala

mina

70

60

50

40

30

20

10

0

Ácid
o f

óli
co

25
-hid

rox
ivit

am
ina

 D

Mag
ne

sio Zin
c



Déficit de micronutrientes en pacientes con cirrosis 

|Yepes-Barreto IJ, Molina-Barrios LR, Barba-Rojas AS

200

del almacenamiento hepático a medida 
que la enfermedad avanza [25]. En cual-
quier caso, la información sobre su preva-
lencia y las indicaciones de suplementación 
es escasa, aunque debido al costo del trata-
miento y la ausencia de efectos secundarios 
serios, parece razonable realizar ciclos de 
tratamientos cortos de vitaminas hidrosolu-
bles de forma empírica en pacientes con en-
fermedad hepática descompensada [24].  

En nuestra población, el número de pa-
cientes con disminución de los niveles plas-

mático de ácido fólico y cianocobalami-
na fue bajo, este hallazgo es congruente 
con el alto número de sujetos sin historia 
de descompensación en nuestra muestra, 
que estuvo compuesta en su mayoría por 
pacientes compensados.

Los pacientes con cirrosis presentan nive-
les de magnesio bajos al compararlo con 
individuos sanos. En India un estudio que 
comparó los niveles de magnesio entre 
controles sanos y pacientes con cirrosis 
compensada y descompensada encontró 

Variable Déficit de 
vitamina B12

Déficit de 
vitamina D

Déficit de 
ácido fólico

Déficit de 
magnesio

Sexo femenino, % (n) 25 (1) 62,2 (46) 100 (6) 75 (6)

Edad, media (± DE) 71 (±19,6) 68,52 (±10,70) 68,1 (±11,05) 74,5 (± 5,47)

Etiología, % (n)

     MASLD 25 (1) 31,1 (23) 0 37,5 (3)

     VHC 25 (1) 17,6 (13) 50 (3) 0

     VHB 0 1,4 (1) 0 0

     HAI 0 8,1 (6) 16,7 (1) 12,5 (1)

     CBP 25 (1) 6,8 (5) 0 0

     Alcohol 0 4,1 (3) 16,7 (1) 0

     Otras 25 (1) 31,1 (23) 16,7 (1) 50 (4)

Várices 21 (1) 59,5 (44) 66,7 (4) 87,5 (7)

Cirrosis descompen-
sada 0 25,7 (19) 16,7 (1) 37,5 (3)

Elastografía 16,6 (±3,39) 19,39 (±12,34) 12,06 (±4,68) 26,7 (±15,19)

Hemoglobina g/dL 13,5 (±1,66) 13,1 (±1,55) 13,1 (±0,72) 12,7 (±1,04)

Plaquetas/µL 138,5(±61,9) 151,7 (±114,4) 166,8 (±83,06) 265 (±152)

Creatinina mg/dL 1,26 (±0,86) 0,84 (±0,48) 0,82 (±0,21) 0,73 (±0,35)

Bilirrubina total mg/dL 0,98 (±0,39) 1,30 (±1,00) 0,64 (±0,25) 0,93 (±0,38)

Albúmina g/dL 3,99 (±0,22) 3,74 (±0,56) 4,1 (±0,44) 3,35 (±0,89)

INR 0,99 (±0,26) 1,14 (±0,16) 1,09 (±0,09) 1,17 (±0,11)

MASLD: esteatosis hepática asociada a disfunción metabólica; VHC: virus de la hepatitis 
C; VHB: virus de la hepatitis B; HAI: hepatitis autoinmune; CBP: colangitis biliar primaria; 
INR: del inglés, International Normalized Ratio. Las variables categóricas son expresadas en 
forma de % (n) y las numéricas en forma de media (±DE). 

Tabla 2. Caracterización de los pacientes con deficiencias de micronutrientes.
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diferencias significativas entre los pacientes 
cirróticos y los controles (1,4 mg/dL frente 
a 2,5 mg/dL), pero no entre aquellos con 
enfermedad compensada y descompen-
sada [26].  La concentración media de 
nuestra población fue de 2 mg/dL, inferior 
a la observada en los controles y similar 
a aquella reportada en otras poblaciones 
de pacientes cirróticos, aunque solamente 
un 7 % de los pacientes se identificaron 
con esta deficiencia.  Un estudio realizado 
en pacientes que se encontraban en lista 
de trasplante observó que estos captaban 
aproximadamente 4 veces más magnesio 
después de una infusión de 30 mmol de 
SO4Mg cuando se compararon son sujetos 
sanos, señalando una importante disminu-
ción de los depósitos en estos individuos 
[8], que debería ser tenida en cuenta pre-
via a la realización del trasplante.  Sin em-
bargo, aunque la deficiencia de magnesio 
se ha relacionado por múltiples vías con 
la progresión de la enfermedad, no existe 
evidencia que apoye su suplementación 
de forma sistemática en los pacientes con 
cirrosis [14]. 

La deficiencia de zinc es común en muchos 
tipos de hepatopatía crónica [7], su excre-
ción después de una sobrecarga intrave-
nosa de sulfato de zinc es mucho menor 
en pacientes con cirrosis hepática que en 
sujetos sanos y adicionalmente los prime-
ros pierden más rápidamente los depósi-
tos después de la infusión, señalando un 
déficit de los depósitos en estos pacientes 
[7]. Un ensayo clínico doble ciego, ran-
domizado y controlado con placebo en-
contró que suplementar con zinc a estos 
pacientes puede mejorar la progresión de 
la enfermedad y la función hepática [27].   
Sin embargo, estos resultados no se han 
generalizado debido a evidencia contra-
dictoria disponible en la literatura [28].  Un 
metaanálisis que evaluó la suplementación 
con zinc para el tratamiento de la encefa-
lopatía hepática encontró una mejora en 
las pruebas psicométricas en pacientes con 

grados leves de encefalopatía que fueron 
sometidos a la suplementación más la tera-
pia estándar [29].  La deficiencia de zinc 
se ha estimado en 84 % de los pacientes 
en lista activa de trasplante, asociándose 
a valores bajos de albúmina y puntuacio-
nes elevadas en el MELD-Na [15]. Estos 
resultados han sido confirmados en otros 
estudios, donde la prevalencia de la de-
ficiencia puede variar entre el 79 % al 
88 % y se asocia también a marcadores 
de progresión de la enfermedad como la 
hipoalbuminemia y las puntuaciones del 
Child-Pugh [30].

En nuestro estudio, solo un paciente (0,9 %) 
presentó deficiencia de zinc, convirtiéndo-
la en la deficiencia menos frecuente de to-
das. Sin embargo, esta prevalencia sigue 
siendo mucho más baja que la reportada 
en otros estudios, esta diferencia probable-
mente este en relación con el hecho que la 
gran mayoría de nuestros pacientes se en-
contraba compensados y estables, donde 
usualmente se han reportado prevalencias 
más altas corresponden a centro de tras-
plantes o de mayor complejidad donde se 
atienden pacientes con hepatopatía más 
avanzada [29].

Conclusión

El déficit de micronutrientes es un hallazgo 
común en pacientes con cirrosis. La hipo-
vitaminosis D surge como un problema de 
salud significativo en pacientes con cirro-
sis, afectando tanto a aquellos en etapas 
compensadas como descompensadas. 
Aunque se requieren más estudios para 
establecer las guías terapéuticas definiti-
vas, la identificación y corrección de es-
tos déficits nutricionales podrían mejorar la 
calidad de vida y el pronóstico de estos 
pacientes. Es fundamental que los profesio-
nales de la salud sean conscientes de esta 
problemática y realicen una evaluación nu-
tricional integral en todos los pacientes con 
enfermedad hepática crónica.
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Resumen
Introducción. El trasplante hepático es el tratamiento de elección para pacientes con enferme-
dades hepáticas en estadio terminal de cualquier etiología. El éxito de la intervención depen-
de de la adecuada selección del donante y del receptor. Los determinantes biopsicosociales 
influyen en la tasa de complicaciones y mortalidad postrasplante. El objetivo de este artículo es 
identificar las intervenciones y los desenlaces clínicos en pacientes con indicación de trasplante 
hepático que fueron excluidos de la evaluación pretrasplante por los departamentos de Psico-
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logía y Trabajo Social entre enero de 2019 y diciembre de 2021 en un centro de referencia 
de trasplante hepático en Bogotá. Metodología. Estudio de corte transversal retrospectivo en 
pacientes mayores de edad con indicación clínica de trasplante hepático que no fueron aptos 
para evaluación pretrasplante durante la valoración de trabajo social y psicología entre enero 
de 2019 y diciembre de 2021. Resultados. Se identificaron inicialmente 565 candidatos para 
evaluación pretrasplante de hígado. De estos, 122 pacientes evaluados por los departamentos 
de Psicología y Trabajo Social no fueron considerados aptos para continuar con la evaluación, 
y se incluyeron en el estudio. De este grupo, el 58,2 % (n=71) eran hombres, el 77 % (n=94) 
estaban afiliados al régimen contributivo, y el 38,5 % (n=47) tenían educación primaria como 
nivel máximo alcanzado. Además, el 34,4 % (n=42) se encontraban desempleados, con una 
mediana de ingresos mensuales de $1.000.000 COP (RIC $800.000-$1.950.000). Un total 
de 32,5 % (n=37) de estos pacientes lograron ser incluidos en el estudio pretrasplante después 
de recibir alguna intervención. Se observaron diferencias significativas en la activación de la red 
familiar extensa entre el grupo de pacientes incluidos y no incluidos en el estudio pretrasplante 
(48,6 % vs 0,0 %). Conclusión. Las intervenciones realizadas por el grupo de soporte multidis-
ciplinario de trasplante permiten aumentar el acceso a la evaluación pretrasplante, el ingreso 
a la lista de espera y el trasplante de pacientes inicialmente no aptos por diferentes causales 
modificables con estas herramientas.

Palabras clave: trasplante hepático, evaluación pretrasplante, desenlaces clínicos, psicología, tra-
bajo social, complicaciones postrasplantes. 

Abstract
Introduction. Liver transplantation is the treatment of choice for patients with end-stage liver disease 
of any etiology. The success of the intervention depends on the appropriate selection of both the 
donor and recipient. Biopsychosocial determinants influence the rate of complications and post-
transplant mortality. The objective of this article is to identify interventions and clinical outcomes in 
patients indicated for liver transplantation who were excluded from pre-transplant evaluation by the 
psychology and social work departments between January 2019 and December 2021 at a liver 
transplant referral center in Bogotá. Methodology. This is a cross-sectional retrospective study con-
ducted on adult patients clinically indicated for liver transplantation who were deemed ineligible 
for pre-transplant evaluation during the social work and psychology assessments between January 
2019 and December 2021. Results. Initially, 565 candidates for liver pre-transplant evaluation 
were identified. Among these, 122 patients evaluated by the Psychology and Social Work de-
partments were not deemed suitable to proceed with evaluation and were included in the study. Of 
this group, 58.2% (n=71) were male, 77% (n=94) were affiliated with the contributory regime, and 
38.5% (n=47) had only completed primary education. Additionally, 34.4% (n=42) were unemplo-
yed, with a median monthly income of $1,000,000 COP (IQR $800,000-$1,950,000). A total 
of 32.5% (n=37) of these patients were eventually included in the pre-transplant study after recei-
ving some form of intervention. Significant differences were observed in the activation of extended 
family networks between the group of patients included and not included in the pre-transplant study 
(48.6% vs 0.0%). Conclusion. Interventions conducted by the multidisciplinary transplant support 
team increase access to pre-transplant evaluation, waiting list inclusion, and transplantation for 
initially ineligible patients due to various modifiable causes addressed by these tools.

Keywords: hepatic transplantation, preoperative evaluation, clinical outcomes, psychology, social 
work, postoperative complications.
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Introducción

El trasplante hepático es el tratamiento de 
elección para pacientes con enfermedades 
hepáticas crónicas en estado terminal, alte-
ración de la calidad de vida relacionada 
con su condición de salud, falla hepática 
aguda fulminante o hepatocarcinoma [1]. 
La sobrevida de los pacientes ha aumenta-
do hasta un 96 % al primer año y 71 % a 
los diez años postrasplante [1]. La correcta 
selección del paciente es un eje fundamen-
tal en la evaluación pretrasplante que favo-
rece el éxito del procedimiento [2]. La eva-
luación pretrasplante es una intervención 
multidisciplinaria que incluye valoración 
médica, social, psicológica y nutricional, 
en búsqueda de comorbilidades médicas 
y biopsicosociales que impidan el tras-
plante hepático o que pongan en riesgo 
la adherencia al tratamiento, la entrega de 
medicamentos por trámites administrativos, 
y condiciones de vivienda y salubridad 
óptimas que minimicen la posibilidad de 
pérdida del injerto [2,3].

La evaluación pretrasplante hepático inclu-
ye una evaluación psicosocial cuyo objeti-
vo es establecer si el paciente tiene alguna 
condición que podría afectar negativamen-
te el proceso del trasplante y postrasplante, 
y con esto, evitar que se ponga en riesgo el 
injerto y la vida del paciente. Se ha demos-
trado la correlación entre mortalidad, de-
senlaces médicos postrasplante y algunos 
parámetros psicosociales [4-6]. Algunas 
contraindicaciones psicosociales incluyen 
un sistema de apoyo social inadecuado, 
consumo activo de sustancias psicoactivas, 
abuso o dependencia activa de alcohol, 
síntomas psicóticos o maníacos actuales 
que pueden afectar la adherencia al trata-
miento, ideación suicida, no adherencia al 
tratamiento y no deseo de ser trasplantado, 
entre otros [5].

El objetivo del presente estudio es identifi-
car las intervenciones y desenlaces clínicos 

en pacientes excluidos de la evaluación 
pretrasplante por psicología y trabajo so-
cial, en pacientes con indicación clínica 
de trasplante hepático.

Metodología

Estudio observacional retrospectivo rea-
lizado en un centro de referencia de 
hepatología y trasplante hepático en la 
ciudad de Bogotá entre enero de 2019 
y diciembre de 2021. Fueron elegidos 
los pacientes mayores de 18 años con 
indicación clínica de trasplante hepático 
que fueron excluidos de la evaluación 
pretrasplante por la valoración multidisci-
plinaria de trabajo social y psicología. 
Se describieron las características socio-
demográficas y clínicas de la población 
en estudio, el tiempo transcurrido entre la 
indicación de la evaluación pretrasplante 
y el ingreso a la lista de espera, la tasa 
de complicaciones, así como la mortali-
dad e ingresos hospitalarios por descom-
pensaciones de la enfermedad hepática 
en los pacientes que no lograron acceso 
al estudio pretrasplante, y el porcentaje 
de pacientes que inicialmente fueron ex-
cluidos de la evaluación pretrasplante, 
pero que posteriormente pudieron ingre-
sar a la evaluación gracias a las interven-
ciones realizadas.

Se realizó el correspondiente análisis 
estadístico en el programa SPSS (Sta-
tistical Package for the Social Sciences, 
Chicago, Illinois) versión 26.0, con li-
cencia para la Universidad del Rosario. 
Se efectuó un análisis univariado en el 
cual se describieron las variables cuali-
tativas mediante frecuencias y porcenta-
jes. Las variables cuantitativas se anali-
zaron mediante los tests de normalidad 
Kolmogorov-Smirnov o Shapiro-Wilk y 
fueron descritas como promedios y des-
viaciones estándar, o medianas y ran-
gos intercuartílicos, dependiendo de su 
distribución.
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Resultados

Entre 2019 y 2021, 565 pacientes con 
indicación de trasplante hepático fueron 
evaluados por psicología y trabajo social, 
de los cuales 443 (78,4 %) fueron aptos 
para evaluación pretrasplante. Del total de 
pacientes evaluados con indicación clíni-
ca de trasplante hepático, 122 (21,6 %) 
no fueron inicialmente aptos para la eva-
luación pretrasplante en este estudio. De 
estos, el 58,2 % (n=71) eran hombres, 
con una edad media de 54,2 años (DE 
12,1 años). La mayoría de estos pacien-
tes (77 %, n=94) pertenecían al régimen 
contributivo del sistema de seguridad so-
cial, el 32,8 % (n=40) tenía una tipología 
familiar extensa y el 38,5 % (n=47) tenía 
educación básica primaria. Además, el 
34,4 % (n=42) estaban desempleados, 
el 82,8 % (n=101) vivían en convivencia 
familiar y el 46,7 % (n=57) residían en Bo-
gotá. La media de ingresos mensuales fue 
de $1.000.000 de pesos colombianos 
(208 USD) (RIC $800.000-$1.950.000, 
equivalente a aproximadamente 166-406 
USD). Las problemáticas identificadas para 
no ingreso a la lista de espera fueron: di-
ficultades administrativas, falta de red de 
apoyo, problemas de adherencia, alcoho-
lismo, condiciones habitacionales y deci-
sión frente al estudio. Se encontró más de 
una problemática en cada caso en el 55 % 
(n=68) de los pacientes.

En el seguimiento de los pacientes, el 
46,2 % (n=55) requirió hospitalización 
por descompensación de su enfermedad 
hepática y el 43 % (n=49) falleció durante 
el seguimiento. De estos, el 66,7 % (n=10) 
falleció por etiología infecciosa y el 20 % 
(n=3) por infección por SARS-CoV-2. De 
los pacientes no aptos para evaluación 
pretrasplante, 45 (36,8 %) recibieron al-
guna intervención por el equipo multidis-
ciplinario y, de ellos, el 82,2 % (n=37) 
fueron incluidos en el estudio pretrasplan-
te. El tiempo promedio de ingreso a la lis-

ta de espera posterior al seguimiento por 
trabajo social fue de 295 días. Entre las 
intervenciones realizadas, las más frecuen-
tes fueron la activación de la red familiar 
extensa en el 40 % (n=18) y la mejora 
de la adherencia en el 44,4 % (n=20). La 
activación de la red familiar extensa fue la 
única intervención que mostró diferencias 
en la frecuencia entre el grupo de inclui-
dos y de no incluidos en el estudio pretras-
plante (48,6 % vs 0,0 %) (tabla 1).

De los pacientes incluidos en estudio pre-
trasplante, 21 (56,7%) fueron colocados 
en lista de espera para trasplante hepático. 
De estos, 11 (52,3%) recibieron un trasplan-
te hepático durante el período del estudio. 
De los 10 pacientes restantes (47,7 %), 5 
(50,0 %) fallecieron durante el seguimiento 
y 4 (40 %) permanecen en lista de espera.

Discusión

El trasplante hepático se ha convertido en la 
mejor opción de tratamiento para pacientes 
con enfermedades hepáticas de diferentes 
etiologías, permitiendo aumentar la sobre-
vida hasta un 96 % a 1 año y un 71 % 
a 10 años postrasplante [1]. A pesar de 
la adecuada indicación clínica, un grupo 
de pacientes no cumple con las condicio-
nes psicosociales, demográficas y adminis-
trativas para ser incluidos en la evaluación 
pretrasplante, ingresar a la lista de espera 
y, finalmente, recibir un trasplante hepático 
[7]. Estos determinantes tienen un impacto 
especial en el continuo salud-enfermedad, y 
se ha demostrado que influyen en el acceso 
y éxito del trasplante hepático [3,7].

En este estudio, realizado en un centro 
especializado en trasplante hepático, se 
evaluaron las intervenciones y los desen-
laces clínicos en pacientes excluidos de 
la evaluación pretrasplante. La mayoría 
de estos pacientes eran hombres, re-
presentando el 52,8 %, con una edad 
promedio de 54,2 años. La cirrosis por 
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consumo de alcohol fue la etiología más 
común, aunque llama la atención la 
prevalencia de la etiología autoinmune 
como la segunda causa de indicación de 
trasplante en nuestro grupo de pacientes. 
La mayoría de los pacientes se encon-
traban en la categoría C de Child-Pugh, 
con una mediana de 16 para el puntaje 
MELD, similar a lo reportado en Latinoa-
mérica y Colombia [8,9]. Esto contras-
ta con Europa y Estados Unidos, donde 
predominan la cirrosis por hepatitis C, 
NASH (esteatohepatitis no alcohólica) y 
alcohol [10,11].

De los pacientes incluidos en el estudio, el 
22 % con indicación de trasplante no fue 
inicialmente apto para la evaluación pre-
trasplante. Es preocupante observar que el 
38,5 % solo alcanzó el nivel de educación 
básica, con un ingreso mensual ligeramente 
por encima del límite de pobreza indicado 
por el Banco Mundial para 2021, y que 
el 34 % se encontraba desempleado [12]. 
El factor económico, como mencionan 
Schwartz et al., influye significativamente 
en la mortalidad en la lista de espera para 
pacientes con ingresos mensuales bajos 
(menos de 60.000 USD al año) [13].

Variables Categorías

Inclusión al estudio pretrasplante posterior a la exclusión inicial
No Sí

Frecuencia 
absoluta

Frecuencia 
relativa

Frecuencia 
absoluta

Frecuencia 
relativa

Cambio de 
vivienda

No 7 87,5 % 35 94,6 %

Sí 1 12,5 % 2 5,4 %

Total 8 100,0 % 37 100,0 %

Cambio de 
asegurador

No 5 62,5 % 29 78,4 %

Sí 3 37,5 % 8 21,6 %

Total 8 100,0 % 37 100,0 %

Activación 
de red    
familiar 
extensa

No 8 100,0 % 19 51,4 %

Sí 0 0,0 % 18 48,6 %

Total 8 100,0 % 37 100,0 %

Gestión de  
trámites de 

EPS

No 8 100,0 % 35 94,6 %

Sí 0 0,0 % 2 5,4 %

Total 8 100,0 % 37 100,0 %

Adquisición 
de cuidador

No 8 100,0 % 36 97,3 %

Sí 0 0,0 % 1 2,7 %

Total 8 100,0 % 37 100,0 %

Abstinencia

No 7 87,5 % 35 94,6 %

Sí 1 12,5 % 2 5,4 %

Total 8 100,0 % 37 100,0 %

Mejora de 
adherencia a 

tareas

No 4 50,0 % 21 56,8 %

Sí 4 50,0 % 16 43,2 %

Total 8 100,0 % 37 100,0 %

Tabla 1. Relación entre las intervenciones y la inclusión al estudio pretrasplante.
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Las causas de exclusión inicial para la 
evaluación pretrasplante fueron diversas 
e incluyeron el rechazo al trasplante, en-
fermedades psiquiátricas, problemas de 
adherencia, dificultades administrativas 
con el asegurador y persistencia en el con-
sumo de alcohol, siendo la falta de una 
red de apoyo familiar una de las causas 
principales. La activación de la red fami-
liar extensa fue la intervención que más 
frecuentemente permitió a los pacientes 
acceder a la evaluación pretrasplante, así 
como ingresar a lista de espera; algunos 
de ellos fueron trasplantados durante el pe-
riodo de seguimiento. Estudios realizados 
en centros especializados de trasplante, 
como el de Benson et al. en Israel, han 
destacado la estrecha relación entre pro-
blemas psicosociales como la falta de 
adherencia, la ausencia de una red de 
apoyo y el consumo continuo de alcohol, 
con peores resultados e incluso mortalidad 
después del trasplante [3].

Del 22 % de los pacientes inicialmen-
te no aptos, un 36,8 % (n=45) lograron 
ser llevados a evaluación pretrasplante 
mediante intervenciones realizadas por 
trabajo social y psicología. Sin embar-
go, de estos, el 17,8 % (n=7) no pudie-
ron ingresar a la lista de espera debido 
a razones como inestabilidad clínica, 
contraindicación médica o recidiva en el 
consumo activo de alcohol, entre otras. 
El 82,2 % (n=37) de los pacientes inter-
venidos finalmente lograron ingresar a la 
lista de espera para trasplante hepático, 
y de estos, a 11 (52,3 %) se les realizó 
el trasplante hepático durante el período 
de estudio. Esto subraya la importancia 
del grupo de soporte multidisciplinario 
(trabajo social, psicología, nutrición, etc.) 
en los programas de trasplante hepático, 
que facilita convertir a algunos pacientes 
en candidatos aptos para la evaluación 
pretrasplante y optimizar sus resultados, a 
pesar de las múltiples barreras para acce-
der al trasplante hepático.

Del grupo de pacientes no aptos para eva-
luación pretrasplante, a pesar de las inter-
venciones del grupo de soporte (63,2 %, 
n=77), como era de esperar, muchos pre-
sentaron progresión de su enfermedad. Un 
total de 55 pacientes requirieron hospitaliza-
ciones recurrentes debido a la descompensa-
ción de su enfermedad hepática subyacen-
te, y 49 fallecieron durante el seguimiento, 
siendo la infección la causa más común de 
muerte. Esto se debe, en parte, a que la 
indicación clínica inicial incluía un puntaje 
MELD >15, lo cual está asociado con un 
aumento en la mortalidad, o la presencia 
de complicaciones de la cirrosis que agrava 
aún más el pronóstico [1]. Un 20 % de las 
muertes durante el seguimiento se atribuyeron 
a complicaciones derivadas de la infección 
por SARS-CoV-2. Desde el inicio de la pan-
demia en 2020, se ha estudiado el impacto 
de la COVID-19 en pacientes con cirrosis, 
trasplantados y en lista de espera, observán-
dose una mortalidad del 12 % en este grupo 
en comparación con el 4 % en pacientes sin 
enfermedad hepática, sin que existan dife-
rencias significativas en el manejo respecto a 
las medidas de soporte generales recibidas 
por la población en general [14].

Las limitaciones del presente estudio inclu-
yen, en primer lugar, la validez externa limi-
tada debido a su carácter descriptivo y al 
hecho de que se realizó en un solo centro 
de referencia, lo cual dificulta la generaliza-
ción de los resultados. Además, la cantidad 
reducida de pacientes en los subgrupos de-
finidos por desenlaces clínicos impidió la 
realización de un análisis univariado debi-
do a la alta probabilidad de error.

Las fortalezas de este estudio destacan la 
importancia del grupo de soporte en un 
programa de trasplante hepático, que fa-
cilita a los pacientes con dificultades de 
acceso a la evaluación pretrasplante esta-
blecer intervenciones que permiten iniciar 
el proceso de evaluación y trasplante. Esto 
contrasta con estudios más amplios que 
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solo resaltan los buenos resultados en pa-
cientes que son candidatos desde el inicio 
de la evaluación pretrasplante.

Conclusión

El involucramiento de un equipo multidisci-
plinario que acompañe a los pacientes a 
lo largo del proceso de trasplante hepá-
tico, desde la indicación inicial hasta la 
inclusión en la lista de espera y el segui-
miento postrasplante, permite abordar las 
condiciones psicosociales modificables 
que inicialmente podrían limitar el acceso 
a la evaluación pretrasplante. Esto es espe-
cialmente crucial para aquellos pacientes 
para quienes el trasplante hepático repre-
senta la mejor opción de tratamiento, mejo-
rando así su acceso al proceso de trasplan-
te y ofreciendo la oportunidad de recibirlo, 
incluso en aquellos con alto riesgo social.
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Caso clínico

Falla hepática fulminante como presentación 
inusual de dengue: reporte de un caso

Fulminant liver failure as an unusual 
presentation of dengue: A case report

Erick Licona-Vera1     , Anny Margarita Bayona-Moreno2     , José de Jesús 

Bohórquez-Rivero3     , José Sáenz-López4     , José Restom-Arrieta5     , 

Paula Andrea Parra-Sánchez6     , Álvaro Rodríguez-Rodríguez7    ,

Resumen
El dengue es una de las enfermedades virales más conocidas a nivel mundial, especialmente en paí-
ses endémicos de enfermedades tropicales. Cursa con un cuadro clínico heterogéneo, abarcando 
desde infecciones asintomáticas hasta presentaciones graves con falla multiorgánica. Se presenta el 
caso de un paciente masculino que acude al servicio de urgencias por picos febriles de 3 días de 
evolución, con signos de gravedad compatibles con disfunción multiorgánica secundaria a dengue 
grave. El paciente mostraba una elevación significativa de las transaminasas y, tras descartar otras 
etiologías probables, se diagnosticó con falla hepática fulminante. El compromiso hepático no debe 
ser ignorado, lo que resalta la importancia de sospechar dicha entidad para realizar un diagnóstico 
oportuno e instaurar tratamientos apropiados de manera temprana. El abordaje del dengue requiere 
especial cuidado y atención, siendo una enfermedad dinámica; por lo tanto, es necesario evaluar 
marcadores de daño y de función hepática en los pacientes con dengue.

Palabras clave: dengue grave, virus del dengue, hepatitis, fallo hepático agudo.

Abstract
Dengue is one of the most well-known viral diseases worldwide, especially in countries endemic to 
tropical diseases. It presents a heterogeneous clinical spectrum, ranging from asymptomatic infec-
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tions to severe cases with multiorgan failure. This case involves a male patient who presented to the 
emergency department with fever spikes of 3 days' duration and signs of severity compatible with 
multiorgan dysfunction secondary to severe dengue. The patient showed a significant elevation of 
transaminases and, after ruling out other probable etiologies, was diagnosed with fulminant hepatic 
failure. Hepatic involvement should not be overlooked, highlighting the importance of suspecting 
this condition to make an early diagnosis and promptly initiate appropriate treatments. Managing 
dengue requires special care and attention, as it is a dynamic disease; therefore, it is necessary to 
evaluate markers of liver damage and function in patients with dengue.

Keywords: severe dengue, dengue virus, hepatitis, acute liver failure.

Introducción

El dengue es el arbovirus más común en 
humanos y representa un problema de 
salud pública de preocupación mundial. 
La enfermedad puede ser causada por 
cualquiera de los cuatro serotipos del virus 
del dengue (DENV-1, DENV-2, DENV-3 y 
DENV-4). Este virus de ARN monocatena-
rio pertenece a la familia Flaviridae y se 
transmite a través de mosquitos hembra de 
las especies Aedes Aegypti y Aedes Albo-
pictus. Ambos vectores circulan libremente 
en zonas endémicas tropicales y subtropi-
cales, especialmente en Colombia [1,2].  
 
El dengue exhibe un curso clínico heterogé-
neo, que puede variar desde una infección 
asintomática hasta pacientes con choque 
por dengue. Se ha clasificado según su 
gravedad en dengue sin signos de alarma, 
dengue con signos de alarma (dolor ab-
dominal, vómitos persistentes, acumulación 
de fluidos, sangrado de mucosas, letargo, 
compromiso hepático y aumento del he-
matocrito con disminución de plaquetas), 
y dengue grave. Este último, a pesar de ser 
menos frecuente, puede provocar desenla-
ces fatales y se caracteriza por hemorra-
gia, aumento de la permeabilidad capilar 
y disfunción orgánica específica (princi-
palmente en hígado, corazón, cerebro y 
riñones), o en casos aún más graves, por 
síndrome de disfunción orgánica múltiple. 
Específicamente, la afectación hepática en 

el dengue puede variar desde una eleva-
ción asintomática de las enzimas hepáti-
cas hasta la progresión a falla hepática 
fulminante (FHF, del inglés Fulminant Liver 
Failure), una manifestación rara o atípica 
de la enfermedad en pacientes adultos 
(1,2). Se presenta el caso de un paciente 
colombiano con FHF inducida por dengue 
con el propósito de informar a médicos 
y partes interesadas sobre una presenta-
ción inusual o atípica de la enfermedad 
en nuestra región. Además, se resalta la 
importancia de un seguimiento cuidadoso 
de los signos de daño y función hepática 
en pacientes con dengue y se discuten ele-
mentos importantes para comprender la 
mencionada entidad.

Caso clínico

Paciente masculino de 67 años de edad, 
sin comorbilidades previas y sin anteceden-
tes toxicológicos conocidos, que ingresó 
al servicio de urgencias de un hospital en 
Cartagena de Indias, Colombia, por pre-
sentar un cuadro clínico de 3 días de evo-
lución caracterizado por picos febriles no 
cuantificados, dolor abdominal localizado 
en el epigastrio e irradiado a hipocondrio 
derecho, de intensidad moderada, acom-
pañado de astenia, adinamia, mialgias y 
artralgias. Los signos vitales a su ingreso 
fueron los siguientes: tensión arterial (TA): 
80/50 (60) mmHg, frecuencia cardiaca 
(FC): 112 latidos/minuto, frecuencia res-
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piratoria (FR): 27 respiraciones/minuto, 
temperatura (T): 39 °C y saturación de 
oxígeno (SaO2): 86 %. Como datos po-
sitivos al examen físico, se evidenció tinte 
ictérico generalizado, encefalopatía dada 
por alteración en el patrón del sueño, con-
fusión, signos clínicos de deshidratación y 
taquipnea con uso de musculatura acceso-
ria. Además, se observó hepatomegalia 
dolorosa grado II, llenado capilar mayor 
de 3 segundos y frialdad distal. La analí-
tica sanguínea se observa en la tabla 1. 

Por otra parte, la radiografía de tórax no 
evidenció opacidades pulmonares y la 
ecografía de abdomen total reportó he-
patomegalia homogénea, descartando 
patología biliar. Por lo tanto, se enfocó 
inicialmente como falla multiorgánica se-
cundaria a choqué séptico, donde pre-
dominaban los signos de falla hepática, 
trombocitopenia moderada y lesión renal 
aguda. Ingresó a la unidad de cuidados 
intensivos (UCI) donde requirió ventilación 
mecánica invasiva y reanimación hídrica 
guiada por objetivos, sin lograr una res-
puesta satisfactoria, lo que llevó a iniciar 
terapia vasopresora. Posteriormente, se 
indicó vitamina K para abordar la coagu-
lopatía asociada y se inició antibioticote-
rapia de amplio espectro para manejar 
el choque séptico de origen hepato-biliar, 
previa toma de muestras para hemoculti-
vos periféricos y urocultivo. Además, se 
realizaron cultivo y análisis citoquímico 
del líquido cefalorraquídeo (LCR). Debi-
do a la severidad clínica, se ordenaron 
pruebas complementarias como serología 
para VIH, VDRL, antígeno de superficie 
del virus de hepatitis B, anticuerpos con-
tra el virus de hepatitis C y RT-PCR para 
COVID-19. También se ordenó serología 
para el virus del dengue, leptospira y gota 
gruesa con extendido de sangre periféri-
ca ante sospecha de malaria, debido al 
nexo epidemiológico y predominio de la 
falla hepática asociada a coagulopatía y 
trombocitopenia. 

En el análisis de seguimiento a las 12 
horas (tabla 1), se observó que los hemo-
cultivos, el urocultivo y el cultivo de LCR 
fueron negativos, al igual que el análisis 
citoquímico, que no mostró ninguna alte-
ración. Dentro del perfil infeccioso solicita-
do, solo fue positivo el NS1 y el IgM para 
dengue y negativo para los demás virus, 
la serología para leptospira y gota gruesa 
fue negativa. Tras revisar los resultados, se 
determinó que el paciente presentaba un 
caso de dengue grave con síndrome de 
choque por dengue, además de hepatitis 
fulminante secundaria a la infección por el 
virus del dengue. El paciente evolucionó 
tórpidamente con empeoramiento hemo-
dinámico y requerimiento de segundo so-
porte vasopresor. Se evidenció progresión 
de oliguria hacia la anuria, por lo que se 
ordenó una valoración por servicio de 
nefrología crítica con el fin de instaurar 
soporte de hemodiálisis y considerar el ini-
cio de plasmaféresis. Se inició tratamiento 
con corticoides endovenosos y se solicitó 
la realización de una esofagogastroduo-
denoscopia, así como una transfusión de 
plaquetas por trombocitopenia sintomá-
tica, caracterizada por la presencia de 
deposiciones melénicas en una ocasión. 
En las siguientes seis horas de evolución, 
la gasometría arterial control reveló em-
peoramiento de lactacidemia. El paciente 
falleció en las horas siguientes a su ingreso 
hospitalario debido al falla multiorgánica, 
a pesar de las maniobras de reanima-
ción cardiopulmonar. No se realizó una 
necropsia clínica. Debido al desenlace 
fatal e inestabilidad durante el curso de 
su enfermedad, no se pudieron obtener 
comentarios del paciente sobre las deci-
siones clínicas; sin embargo, se contó con 
el consentimiento médico informado por 
parte de sus familiares.

Discusión

La insuficiencia hepática aguda grave, se 
describe como falla hepática fulminante 
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Perfil hepático Ingreso A las 12 horas

Bilirrubina total (mg/dL) 4 4,6

Bilirrubina directa (mg/dL) 3,1 3,8

Bilirrubina indirecta (mg/dL) 0,9 0,8

Fosfatasa alcalina (U/L) 185 188

AST (U/L) 6.250 8.220

ALT (U/L) 5.124 6.225

TP (segundos) 20,5 35,2

INR 1,7 3,2

Albúmina (g/dL) 2,8 -

Hemograma

Leucocitos (cel/mm³) 17.600 23.000

Plaquetas (cel/mm³) 58.000 19.000

Hemoglobina (g/dL) 11 10,5

Hematocrito (%) 33 35

Función renal

Nitrógeno ureico (mg/dL) 22 -

Creatinina (mg/dL) 2,3 -

Gasometría arterial

pH 7.1 6,8

pCO2 (mmHg) 28 23

pO2 (mmHg) 61 74

HCO3 (mmol/L) 10 6

BE -8 -14

pO2/FiO2 (mmHg/%) 1,20 1,85

Lactato (mmol/L) 14 22

AST: aspartato aminotransferasa; ALT: alanina aminotransferasa; TP: tiempo de protrom-
bina; TPT: tiempo parcial de tromboplastina; INR: índice normalizado internacional; pH: 
potencial de hidrógeno; pCO2: presión parcial de dióxido de carbono; pO2: presión 
parcial de oxígeno; HCO3: bicarbonato; BE: exceso de la base; FiO2: fracción inspirada 
de oxígeno.

Tabla 1. Perfil hepático y gasometría arterial de ingreso y control posterior. 

o hepatitis fulminante, debido a su con-
dición de rápido deterioro multiorgáni-
co, lo cual está asociado a una elevada 
mortalidad [3]. Es un síndrome poco fre-
cuente que se caracteriza por una falla 
grave de la función hepática, operacio-
nalmente definida por la prolongación del 

INR (del inglés International Normalized 
Ratio) >1,5 o la actividad de protrombina 
<40 %, junto con signos de encefalopatía 
hepática (EH) de cualquier grado de se-
veridad (grados I-IV de West Haven), en 
individuos sin enfermedad hepática pre-
viamente conocida [3,4].
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Particularmente, la relación entre el dengue 
y la FHF es poco frecuente en cuanto a 
su presentación y tiene una alta tasa de 
mortalidad debido a sus complicaciones, 
tales como encefalopatía hepática, ede-
ma cerebral, hipertensión endocraneal, 
insuficiencia renal, acidosis metabólica, 
coagulopatía grave, manifestaciones he-
morrágicas, alteraciones electrolíticas y 
cardiocirculatorias, entre otras. Se presu-
me que la génesis de esta afección en el 
dengue es el resultado de una toxicidad 
viral directa o una respuesta inmunológi-
ca desregulada al virus [1,2,5]. Múltiples 
estudios histopatológicos en especímenes 
posmortem de pacientes que cursaron con 
choque por dengue, han demostrado a ni-
vel hepático una variedad de patrones que 
incluyen esteatosis microvesicular, necrosis 
hepatocelular con cuerpos de Councilman 
asociados, destrucción de células de Kupffer 
e infiltrados inflamatorios en los tractos porta-
hepáticos. Los antígenos del dengue y el 
ARN viral también fueron encontrados en 
estos casos fatales, y el virus del dengue 
ha logrado ser aislado del tejido hepático; 
en este sentido, se ha demostrado que los 
hepatocitos y las células de Kupffer no solo 
sufren efectos secundarios del compromiso 
sistémico de la enfermedad, sino que tam-
bién se convierten en uno de los principa-
les sitios de replicación del virus dengue en 
el hígado, causando una apoptosis de las 
mismas [1,4,5]. 

En los pacientes con dengue se observan 
niveles elevados de aspartato (AST) y ala-
nina aminotransferasa (ALT) en un rango 
del 63 % al 97 % y del 45 % al 96 %, 
respectivamente; sin embargo, solo el 
4 % de los casos presentan un aumento 
de transaminasas superior a 10 veces su 
rango de referencia. Cabe recordar que, 
en comparación con otras hepatitis vira-
les, en la hepatitis inducida por el den-
gue se destaca una mayor elevación de 
AST con respecto a ALT; esta relación se 
presume que obedece a la liberación de 

AST durante la lesión miocitaria [5,6]. Es 
imprescindible conocer el comportamien-
to de los marcadores de daño hepático 
en pacientes con hepatitis fulminante por 
dengue (tabla 2). De igual forma, en la 
FHF, el lactato posee un rol importante 
como marcador de daño hepático inmi-
nente [1,3]. 

Tanto el diagnóstico como el tratamiento 
de la hepatitis fulminante deben realizarse 
lo más pronto posible con el fin de mini-
mizar los daños y secuelas. Los pacientes 
deben ser atendidos en una unidad de cui-
dados intensivos (UCI) que cuente con to-
dos los recursos necesarios para su manejo 
[3]. Asimismo, el diagnóstico de hepatitis 
fulminante debe incluir una investigación 
sobre la exposición a tóxicos o fármacos, 
particularmente el paracetamol, y aún más 
en el escenario del dengue, debido a que 
una sobredosis de este medicamento pue-
de empeorar la lesión hepática primaria 
causada por del virus dengue [2,3].

De acuerdo con la evidencia científica 
actual, no existe un tratamiento específi-
co para la FHF asociada al dengue [1]. 
Diversas terapias se han extrapolado a 
este escenario para evaluar su utilidad en 
estos pacientes. El uso de N-acetilcisteína 
(NAC), que se utiliza para para tratar la 
toxicidad por paracetamol, ha sido eva-
luado en el contexto de la falla hepática 
aguda causada por otras etiologías, inclui-
da la hepatitis viral. La NAC ha demos-
trado ser beneficiosa en el tratamiento de 
la encefalopatía hepática temprana (gra-
do I y II) ya que puede mejorar la función 
hepática y reducir los niveles de toxinas 
en el cerebro en las etapas iniciales de 
la enfermedad, proporcionando un alivio 
significativo de los síntomas neurológicos. 
No obstante, en casos de encefalopatía 
avanzada, la eficacia disminuye conside-
rablemente, limitando la capacidad del 
organismo para responder positivamente 
al tratamiento y requiriendo otros enfo-
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ques terapéuticos [1,2,5]. En una serie de 
casos realizada por Dissanayake et al., 
que incluyó a 30 pacientes con dengue 
y hepatitis grave, se observó un beneficio 
potencial del uso de la NAC, reflejado en 
una notable mejoría clínica y bioquímica, 
con una reducción estadísticamente signifi-
cativa de la AST y ALT e incremento en el 
recuento las plaquetas [6].
 
La plasmaféresis se considera un pilar tera-
péutico potencialmente beneficioso para es-
tos pacientes, con la premisa de que atenúa 
la activación inmune innata, mejorando así 
la supervivencia libre de trasplante hepático 
y, en última instancia, el desenlace gene-
ral. Esta hipótesis ha sido bien estudiada en 
un reciente ensayo controlado aleatorizado 
realizado por Larsen et al. [7]. Además, 
existen reportes y series de casos que han 
demostrado una mejora significativa en la 
función hepática después de la plasmafére-
sis en pacientes con FHF por dengue [8,9]. 
Incluso las directrices SEARO de la OMS 

(Organización Mundial de la Salud en el 
Sudeste Asiático) recomiendan la plasmafé-
resis como una opción terapéutica en pa-
cientes con dengue grave y encefalopatía 
hepática que siguen deteriorándose a pesar 
del tratamiento médico estándar [10]. 

El trasplante hepático no es recomendable 
en pacientes con enfermedades sistémicas 
debido a los riesgos y complicaciones 
asociadas. Estas condiciones, que afectan 
múltiples órganos y sistemas del cuerpo, 
aumentan la probabilidad de resultados 
adversos tanto durante como después del 
trasplante.  Los reportes de trasplantes he-
páticos en pacientes con dengue son esca-
sos, lo que sugiere que esta intervención no 
se considera una opción viable en el con-
texto de esta enfermedad viral. Además, 
debido al número limitado de donantes, no 
es fácil proporcionar un trasplante de híga-
do a todos los pacientes con FHF [1]. En su 
lugar, se han introducido métodos de diáli-
sis con albúmina, como el sistema de recir-

Autores Plaquetas 
(103cel/μL)

AST 
(U/L)

ALT 
(U/L) TP (s) TPT (s)

Bilirrubina 
total    

(mg/dL)

Bilirrubina 
indirecta 
(mg/dL)

Fosfatasa 
alcalina 
(U/L)

Arunpriyan-
dan, et al. 
[1]

12 1.080 670 - - 11,4 - 144

Suganthan 
et al. [2] 27 28.373 8.648 21,3 - 4,05 1,88 187

Faheem 
M, et al. 
[5]

10,8 - 1.913 9 32 3,6 - 1.112

Yadav K, 
et al. [8] 35 7.254 2.492 - - - - -

Techaporn-
roong M, 
et al. [9]

25 13.600 3.370 18,5 - 3 1,77 -

Nakaviroj 
S, et al. 
[10]

15 19.321 3.920 - - 8,0 - -

Tabla 2. Comportamiento de las pruebas de bioquímica hepática en la hepatitis 
fulminante por dengue (valores extremos durante el curso de la enfermedad).
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culación molecular adsorbente (MARS, del 
inglés Molecular Adsorbent Recirculating 
System), obteniendo un beneficio particular 
entre los pacientes con inestabilidad hemo-
dinámica. A este sistema se le atribuye el 
ocasionar un incremento en la resistencia 
vascular sistémica que podría resultar en 
una mejor perfusión tisular. También existe 
evidencia de que los pacientes disminuyen 
los niveles de lactato, IL-6, TNF-α, y tienen 
un cambio del estado hiperdinámico a una 
condición normal después de 35 horas del 
primer tratamiento, exhibiendo una mayor 
supervivencia sin necesidad de trasplante 
[4,6,9]. A pesar de estos hallazgos, es 
necesaria la génesis de nuevos ensayos 
clínicos para reforzar la evidencia sobre 
las distintas opciones terapéuticas en el es-
cenario de pacientes con FHF por dengue. 

Conclusión

El abordaje del dengue requiere especial 
cuidado y atención, especialmente debido 
al riesgo de compromiso hepático que pue-
de resultar en una FHF, empeorando así el 
pronóstico del paciente. El caso descrito 
anteriormente refuerza la literatura médica 
sobre las presentaciones atípicas y po-
tencialmente mortales del dengue, que a 
menudo requieren manejo en Unidades de 
Terapia Intensiva (UTI). Es esencial que el 
personal de salud en estos entornos esté 
familiarizado y consciente sobre las pre-
sentaciones atípicas de la enfermedad. 
Aunque las guías basadas en evidencia 
para el tratamiento de la FHF en el den-
gue son actualmente limitadas, es esencial 
mantenerse actualizado sobre las nuevas 
terapias disponibles para esta afección. 
Asimismo, se destaca la importancia del 
seguimiento de los marcadores de daño y 
función hepática en pacientes con dengue.
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Caso clínico

Presentación atípica de falla hepática aguda 
por Salmonella Typhi: reporte de un caso
Atypical presentation of acute liver failure 

due to Salmonella Typhi: case report

José Eduardo Pillasagua-García1     , Roberto René Gutiérrez-Gómez2     , 

Evelyn Gabriela Morales-Mayorga3     , Juan Pablo Minchala-Ávila4    ,

Resumen
La falla hepática aguda (FHA) es una enfermedad infrecuente con diversas etiologías, entre las 
cuales se encuentran las infecciones bacterianas, como la fiebre entérica por Salmonella Typhi. Esta 
enfermedad presenta una clínica variable, que va desde síntomas leves hasta daños graves, como 
sepsis, hemorragia intestinal, perforación intestinal, falla hepática aguda, falla multiorgánica y 
muerte. Se describe el caso clínico de una paciente con diagnóstico inicial de falla hepática aguda 
no filiada, que, tras los resultados de hemocultivos, se diagnosticó con falla hepática aguda secun-
daria a fiebre entérica. Dentro de las complicaciones de la fiebre entérica, la falla hepática aguda 
es infrecuente, con pocos casos reportados en la literatura médica. Se recomienda la detección del 
agente causal, lo cual repercute en el pronóstico a corto y largo plazo.

Palabras clave: falla hepática aguda, infecciones bacterianas, fiebre entérica, Salmonella typhi, 
falla multiorgánica.

Abstract
Acute liver failure (ALF) is an uncommon disease with various etiologies, including bacterial infections 
such as enteric fever caused by Salmonella typhi. This disease presents a variable clinical spectrum, 
ranging from mild symptoms to severe conditions such as sepsis, intestinal hemorrhage, intestinal 
perforation, acute liver failure, multiple organ failure, and death. This case report describes a patient 
initially diagnosed with non-affiliated acute liver failure, who, after blood culture results, was diag-
nosed with acute liver failure secondary to enteric fever. Among the complications of enteric fever, 
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acute liver failure is rare, with few cases reported in the medical literature. The detection of the causal 
agent is recommended, as it affects both short- and long-term prognosis.

Keywords: acute liver failure, bacterial infections, enteric fever, Salmonella typhi, multiple organ failure. 

Introducción

La falla hepática aguda (FHA) es un sín-
drome relativamente poco frecuente pero 
extremadamente grave, que puede afectar 
incluso a personas previamente sanas. Se 
caracteriza por la aparición simultánea de 
encefalopatía hepática y defectos de coa-
gulación en el contexto de una lesión hepá-
tica aguda de cualquier tipo y en ausencia 
de enfermedad hepática preexistente [1]. 
La epidemiología varía según la región y el 
agente causal. En Europa Occidental y Es-
tados Unidos, la causa predominante es la 
intoxicación por paracetamol, mientras que 
en Asia, la causa sigue siendo infecciosa 
[1]. Entre los agentes etiológicos descritos 
en la literatura se encuentran, en orden de 
frecuencia, hepatitis virales, hepatitis tóxica 
por medicamentos o de causa indetermina-
da, los cuales condicionan su evolución, 
complicaciones y pronóstico [2].

Los criterios diagnósticos de la FHA inclu-
yen hepatopatía aguda con una duración 
menor de 28 semanas, la aparición de en-
cefalopatía hepática y tiempos de coagu-
lación alterados (TPT por debajo del 40 % 
o INR ≥1) [2]. La presentación clínica y el 
curso evolutivo son diversos y varían según 
el agente etiológico y la región geográfi-
ca, entre otros factores [1].

Dentro de las causas infecciosas, las vira-
les predominan, seguidas de las de origen 
bacteriano en un porcentaje menor, sien-
do una de ellas la fiebre tifoidea [3]. La 
fiebre tifoidea es una infección sistémica 
causada por Salmonella enterica serotipo 
Typhi, transmitida a través de la ingesta 
de alimentos contaminados (vía fecal-oral). 

Constituye un problema de salud pública, 
especialmente en países en vías de desa-
rrollo, debido a su alta prevalencia asocia-
da con deficiencias sanitarias, afectando 
principalmente a bebés y adultos jóvenes 
[4,5]. El diagnóstico es clínico y epidemio-
lógico, y se confirma mediante el hallazgo 
de la bacteria en cultivos de sangre o mé-
dula ósea, con una sensibilidad del 70 % 
y 90 %, respectivamente [5].

El cuadro clínico es variado, desde síntomas 
leves hasta compromiso sistémico, con una 
duración de 10 a 14 días y asociado, o no, 
con complicaciones como shock, perfora-
ción intestinal, hepatitis, hemorragias, entre 
otras [5]. Se presenta el caso de una pacien-
te con diagnóstico de FHA sin causa apa-
rente, hasta la detección serológica de la 
bacteria Salmonella enterica serotipo Typhi.

Caso clínico

Mujer de 22 años, sin antecedentes rele-
vantes y con hábitos de consumo de agua 
no potable y nivel socioeconómico bajo, 
quien consultó por un cuadro clínico de un 
mes de duración, caracterizado por dolor 
abdominal tipo cólico en el hipocondrio 
derecho, con una intensidad de 3/10, 
acompañado de náuseas y vómitos ali-
mentarios en varias ocasiones. A pesar de 
haberse autoadministrado analgésicos y 
antieméticos, no experimentó mejoría clí-
nica. Dos semanas después, se presenta-
ron fiebre, vómitos biliosos y enterorragia 
asociada a ictericia generalizada, lo que 
motivó su hospitalización.

Al examen físico, la paciente se encontra-
ba con disminución de la capacidad de 
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atención, ritmo de sueño alterado, febril 
(T 38°C), con taquicardia e hipotensión e 
ictericia generalizada. El abdomen mos-
traba una leve distensión, con hepatome-
galia dolorosa de bordes finos y espleno-
megalia grado II a la palpación, además 
de coluria. Se realizaron los exámenes de 
ingreso, que mostraron anemia severa, 
trombocitopenia, tiempos de coagulación 
prolongados, alteraciones en la química 
hepática y serologías virales negativas 
(tabla 1).

Se realizó tomografía abdominal que in-
formó hepatomegalia, imagen pseudono-
dular en parénquima con esteatosis grado 
I, esplenomegalia leve, ascitis grado I y 
vías biliares intra o extrahepáticas norma-
les (figura 1).

Ante la condición clínica, se sospecha de 
FHA no filiada, por lo que ingresa al área 
de cuidados intensivos con un APACHE 
II de 12 puntos (mortalidad del 14,6 %), 
SOFA de 9 puntos (mortalidad del 32 %) 
y encefalopatía hepática grado I según la 
clasificación West Haven, sin criterios para 
trasplante o derivación a un centro de ma-
yor complejidad.

Se inició tratamiento médico de sostén 
con reposición de dextrosa al 5 %, sopor-
te respiratorio con cánula nasal, soporte 
hemodinámico con vasoactivos a dosis 
bajas, transfusión de hemoderivados (uni-
dades de glóbulos rojos, plasma fresco 
congelado y crioprecipitados), antifibri-
nolíticos, fitomenadiona y albúmina. Tam-
bién se solicitaron cultivos periféricos y se 
inició tratamiento con ceftriaxona. Como 
parte de los estudios complementarios, se 
realizó una endoscopia digestiva alta que 
informó de una gastropatía eritematosa 
antral leve, y una colonoscopia que evi-
denció múltiples úlceras con edema y eri-
tema en la pared del fondo, sin sangrado 
activo en el fondo de ciego ni en el colon 
ascendente.

Después de 48 horas, el cuadro clínico 
persistía, por lo que se decidió administrar 
pulsos de corticoides con metilprednisolo-
na durante tres días ante la sospecha de 
hepatopatía autoinmune. A las 72 horas 
se obtuvieron los resultados de hemoculti-
vos, con dos muestras positivas para Sal-
monella Typhi sensible por método sistema 
automatizado BACT/ALERT. Dado que no 
fue posible realizar una biopsia de médu-
la ósea debido a la capacidad limitada, 
se diagnosticó como falla hepática aguda 
secundaria a fiebre entérica, y se continuó 
con el tratamiento antibiótico, observándo-
se mejoría clínica y de laboratorio tras 7 
días de tratamiento.

Discusión

La Salmonella Typhi es una bacteria que se 
caracteriza por provocar afectación mul-
tiorgánica, incluyendo carditis, lesión renal 
aguda, hepatitis o hemorragias, con un 
compromiso vital sin distinción del tiempo. 
La FHA secundaria a fiebre entérica es una 
patología de curso grave, con una inciden-
cia que oscila entre el 1 % y el 21 % de los 
casos. Se caracteriza por hepatomegalia 
y un aumento de las enzimas hepáticas, 
con predominio de la alanina aminotrans-
ferasa [4,6].

En un estudio realizado por El-Newihi et 
al., que evaluó la presentación clínica, de 
laboratorio y el pronóstico entre los casos 
de hepatitis viral y los casos de hepatitis 
por Salmonella, se encontró que los pa-
cientes con hepatitis por Salmonella pre-
sentaban más fiebre y bradicardia, así 
como una menor elevación de la aspar-
tato aminotransferasa y una mayor morbi-
lidad [7].

Husain reportó el caso de un paciente con 
fiebre tifoidea que desarrolló hepatitis ful-
minante y se encontró que tenía una coin-
fección con hepatitis A [8]. En una revisión 
sistemática y metaanálisis realizada por 
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Figura 1. Tomografía de abdomen en corte 
axial, hígado y bazo de tamaño y contornos 
aumentados.

Marchello et al. sobre las complicaciones 
de la fiebre tifoidea, se evidenció que de 
los 10.355 pacientes confirmados con 
fiebre tifoidea, 2.719 pacientes (26,3 %) 
presentaron complicaciones, de los cuales 
132 pacientes (4 %) desarrollaron hepati-
tis, con una mortalidad de alrededor del 
2 % [9].

La hepatitis por Salmonella es difícil de dis-
tinguir de las hepatitis causadas por virus 
hepatotrópicos. Una de las claves para el 
diagnóstico es que, en estas infecciones 
virales, la fiebre desaparece cuando el pa-
ciente presenta ictericia. Para el diagnóstico 
definitivo de la entidad se requiere el aisla-
miento de la Salmonella a través de copro-
cultivos o hemocultivos, especialmente de la 
médula ósea, que es el sitio con mayor ren-
dimiento para el diagnóstico; sin embargo, 
su implementación es limitada [10].

Nuestro caso se trató de una fiebre entéri-
ca con complicaciones hepáticas en el que 
se descartaron causas virales, autoinmu-
nes, medicamentosas y tóxicas, encontran-
do positividad en las pruebas serológicas. 
A pesar de que se recomienda realizar la 
biopsia de médula ósea como parte del 
proceso diagnóstico, tuvimos la limitación 

Laboratorios Resultados Valores de 
referencia

Leucocitos 9,8 4-10/mm3

Neutrófilos 82 55-70 %
Linfocitos 12 17-45 %
Hemoglobina 4,2 13-17 g/dL
Hematocrito 12 40-54 %
Plaquetas 82 150-500/mm3

TP 23 12-14 s
TTP 63 22-26 s
Fibrinógeno 71 180-450 mg/dL
INR 2,26 0,8-1,2
Bilirrubina 
total 3,77 0,2-1,2 mg/dL

Bilirrubina 
directa 3,33 0-0,2 mg/dL

Bilirrubina 
indirecta 0,47 0,21-0,8 mg/dL

AST 648 15-37 U/L
ALT 224 14-59 U/L
Amonio 122 19-54 µg/dL
GGT 84 U/L 0-38 U/L
Fosfatasa 
alcalina 104,38 U/L 35-104 U/L

Albúmina 1,5 g/dL 3,9-4,9 g/dL
Lipasa 110 U/L 73-393 U/L
Amilasa 39 U/L 25-115 U/L
Sodio 132 mEq/L 135-145 mEq/L
Potasio 4,1 mEq/L 3,5-4,5 mEq/L
Glicemia 65 mg/dL 74-108 mg/dL
Urea 51 mg/dL 16-48 mg/dL
Creatinina 0,60 mg/dL 0,5-0,9 mg/dL
Parathypi A-B Negativos -
Thypi H 1:160 <160
Thypi O 1:40 <80

Hemocultivos 
periféricos

Salmonella 
Typhi

Sistema auto-
matizado Bact/

Alert
Urocultivo Negativo -
TP: tiempo de protrombina; TTP: tiempo de 
tromboplastina parcial; INR: índice norma-
lizado internacional; AST: aspartato amino-
transferasa; ALT: alanina aminotransferasa; 
GGT: gamma-glutamiltransferasa.

Tabla 1. Resultados de laboratorios. 
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de que no se realiza en nuestra institución, 
así como la incapacidad de realizar prue-
bas de biología molecular para el diagnós-
tico. La sospecha diagnóstica se estableció 
debido al antecedente de hábitos como el 
consumo de agua no potable, así como al 
perfil epidemiológico de la fiebre tifoidea 
en nuestro país, lo que orientó hacia una 
causa infecciosa. Según datos oficiales en 
Ecuador, en el último año se han reportado 
923 casos de fiebre tifoidea y paratifoi-
dea, siendo predominante en mujeres de 
entre 20 y 49 años, y la provincia más 
afectada es Guayas [11].

Conclusión

Las etiologías de la FHA son diversas, por 
lo que es recomendable descartar todas las 
causas que la conllevan. Aunque la FHA 
secundaria a fiebre entérica es infrecuente, 
su presunción clínica debe prevalecer ante 
la asociación con antecedentes de hábitos 
o perfiles epidemiológicos de infecciones 
de cada región. Es crucial considerar la 
historia clínica detallada del paciente, in-
cluyendo sus hábitos de consumo de agua 
y alimentos, así como la evaluación de fac-
tores de riesgo específicos, y dado que la 
fiebre entérica puede presentarse de mane-
ra variable y sus manifestaciones pueden 
solaparse con otras enfermedades hepáti-
cas, se resalta la importancia de una alta 
sospecha diagnóstica para lograr una iden-
tificación temprana y un manejo adecuado 
de esta condición potencialmente grave.
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Caso clínico

Síntomas neuropsiquiátricos en un paciente con
cirrosis: más allá de la encefalopatía hepática

Neuropsychiatric symptoms in a patient with 
cirrhosis: beyond hepatic encephalopathy

Santiago Martínez-Flórez1     , Manuel Alejandro Vélez-Sánchez2     , 

Resumen
En 1914 fue descrito un conjunto de manifestaciones neurológicas asociadas a la enferme-
dad hepática grave (cirrosis), las cuales no fueron francamente dilucidadas hasta su descrip-
ción anatomopatológica completa en 1965, lo que permitió diferenciarla de la enfermedad 
de Wilson, principal diagnóstico diferencial, reconociéndose entonces como degeneración 
hepatocerebral (DHC) adquirida. Rara vez ha sido reportada y la literatura disponible se 
queda corta para explicar de forma precisa esta entidad, caracterizada por alteraciones 
del movimiento y deterioro cognitivo. En este sentido, se presenta el caso de una paciente 
de 74 años con cirrosis hepática criptogénica desde los 50 años, que acude al servicio de 
consulta externa de un hospital de alta complejidad de Medellín, Colombia, refiriendo un 
grupo de manifestaciones motoras y cognitivas, que precisaron de un abordaje multidiscipli-
nario, paraclínico e imagenológico para determinar la correlación del cuadro clínico con la 
DHC, representando un reto diagnóstico debido al conocimiento limitado que se tiene sobre 
la entidad.

Palabras clave: degeneración hepatocerebral, degeneración hepatolenticular, degeneración neu-
rohepática, hepatopatía. 

Abstract
In 1914, a set of neurological symptoms associated with severe liver disease (cirrhosis) were 
described, which were not clearly elucidated until its complete anatomopathological description in 
1965, allowing its differentiation from Wilson's disease, the main differential diagnosis, and being 
recognized then as acquired hepatocerebral degeneration (HCD). It has rarely been reported, 
and the available literature falls short of accurately explaining this entity, characterized by move-
ment disorders and cognitive impairment. In this context, the case of a 74-year-old patient with 
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cryptogenic liver cirrhosis since the age of 50 is presented. She visited the outpatient service of a 
high-complexity hospital in Medellín, Colombia, reporting a group of motor and cognitive symp-
toms. This case required a multidisciplinary, paraclinical, and imaging approach to determine the 
correlation of the clinical picture with HCD, representing a diagnostic challenge due to the limited 
knowledge about the entity.

Keywords: hepatocerebral degeneration, hepatolenticular degeneration, neurohepatic degenera-
tion, liver disease. 

Introducción

La degeneración hepatocerebral (DHC) es 
un síndrome neurológico crónico y progre-
sivo que se caracteriza por parkinsonismo, 
ataxia, distonía y otros trastornos del mo-
vimiento, que además puede asociarse a 
deterioro cognitivo, disartria y en ocasio-
nes a mielopatía. Es una entidad que se ha 
descrito en el contexto de hepatitis virales, 
cirrosis alcohólica, deficiencia de alfa-
1-antitripsina, esteatohepatitis no alcohóli-
ca, hepatitis autoinmune, cirrosis biliar pri-
maria y secundaria, atresia biliar y formas 
criptogénicas de cirrosis [1]. Aunque las 
bases fisiopatológicas de su presentación 
son en realidad los shunts portosistémicos, 
más que la alteración de la funcionalidad 
hepática, esta entidad se debe a la dis-
minución de la depuración de sustancias 
como el amonio y el manganeso, que se 
introducen directamente en la circulación 
sistémica, generando toxicidad celular e 
incrementando la carga osmótica, con la 
acumulación de agua a nivel cerebral [2]. 
En este sentido, el manganeso se deposita 
en los núcleos basales, lo que podría ser 
una de las claves para el desarrollo de la 
condición [3].

La epidemiología exacta de esta entidad 
es desconocida, pues rara vez ha sido re-
portada. Sin embargo, se estima que su 
prevalencia en pacientes con cirrosis varía 
entre el 0,8 % y el 2 % [4], siendo más 
frecuente en hombres que en mujeres. Es 
importante señalar que la mayoría de los 
pacientes con cirrosis hepática son hom-

bres, representando el 72,7 % de todos los 
casos [5]. Estos pacientes eventualmente 
fallecen debido a complicaciones sistémi-
cas asociadas con la cirrosis de base [1].

Por otro lado, para establecer el diagnósti-
co son importantes las manifestaciones neu-
rológicas, el antecedente de enfermedad 
hepática crónica y una neuroimagen, en 
particular la resonancia magnética nuclear 
(RMN). El hallazgo típico relacionado es 
la hiperintensidad simétrica en T1 en el 
globus pallidus, que puede eventualmente 
extenderse a áreas adyacentes, incluyendo 
el putamen, el núcleo caudado y el tronco 
encefálico. Aunque su relación con los sín-
tomas clínicos no es clara, hasta un 70 % 
de los pacientes con dichos hallazgos po-
drían no desarrollar parkinsonismo u otras 
manifestaciones clínicas [5].

El primer reporte fue hecho por Van 
Woerkom en 1914 [6,7] en un paciente 
con temblor progresivo, rigidez, somnolen-
cia e inestabilidad emocional, en quien se 
describieron los cambios histopatológicos 
típicos, que eran similares a los generados 
por la enfermedad de Wilson, el principal 
diagnóstico diferencial a considerar en un 
paciente con sospecha de degeneración 
hepatocerebral.

Caso clínico

Paciente, mujer de 74 años, en seguimien-
to por el servicio de hepatología de un 
hospital de cuarto nivel de complejidad. 
Desde los 50 años fue diagnosticada con 
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cirrosis hepática criptogénica tras descar-
tar diversas etiologías como infecciones 
virales, origen autoinmune y enfermedades 
de depósito, y sin historial de consumo pe-
sado de alcohol o enfermedad cardiovas-
cular, clasificada como Child-Turcotte-Pugh 
B (9 puntos) [8]. A lo largo de su enfer-
medad, enfrentó múltiples complicaciones 
graves como várices esofágicas, ectasias 
gástricas, peritonitis bacteriana espontá-
nea y encefalopatía hepática recurrente. 

Antes de su ingreso al servicio, la paciente 
se presentó en consulta externa con un cua-
dro clínico de una semana de evolución, 
que consistía en fluctuación del estado de 
consciencia, bradipsiquia y bradilalia, 
asociado a asterixis, dolor abdominal ge-
neralizado y deterioro de los parámetros 
representativos de la función hepática 
(tabla 1), por lo que se decidió iniciar la 
hospitalización y continuar con el manejo 
ambulatorio original (tabla 2), al cual la 
paciente refirió una adherencia adecuada. 
Sin embargo, al reinterrogar a la pacien-
te y su acompañante, se identificó que 
habían manifestaciones neurológicas de 
larga data, caracterizadas por amnesia 
anterógrada, bradicinesia y desequilibrio 
asociado a caídas. 

Durante la estancia hospitalaria, se con-
sideró como hipótesis principal que la 
paciente presentaba un nuevo episodio 
de encefalopatía hepática, posiblemente 
precipitada por una peritonitis bacteriana 
espontánea recurrente. Sin embargo, esta 
hipótesis se descartó debido a la ausencia 
de líquido peritoneal susceptible de drena-
je mediante paracentesis. Adicionalmente, 
se descartó, mediante ecografía Doppler, 
que el cuadro fuese explicado por una 
trombosis de la circulación portal, ya que 
la ecografía mostró una circulación hepá-
tica sin anormalidades. Asimismo, se soli-
citó tomografía axial computarizada (TAC) 
de cráneo simple debido a la agudización 
de los síntomas neurológicos, en la cual se 

descartó un sangrado de origen traumático 
que explicara el cuadro clínico.

La paciente presentó deterioro progresivo 
de la bioquímica hepática, la trombocito-
penia y las funciones mentales superiores. 
Por ello, se decidió intensificar la dosis de 
L-ornitina-L-aspartato a 3 gramos cada 8 
horas y de lactulosa a 10 gramos cada 6 
horas; sin embargo, no se logró una mejo-
ría significativa.

Una vez alcanzada la estabilización del es-
tado paraclínico de la paciente, se decidió 
darle el alta, con una orden de seguimien-
to ambulatorio y una hipótesis diagnóstica 
de demencia de origen metabólico en el 
contexto de su hepatopatía crónica. Sin 
embargo, tras el alta, la paciente continuó 
presentando un deterioro progresivo de su 
función cognitiva y motora. Por ello, se de-
cidió realizar una RMN simple de cráneo, 
que reportó hiperintesidades en ambos 
globus pallidus en secuencia T1 (figura 1) 
y cambios involutivos difusos atribuibles a 
la edad en secuencia FLAIR (figura 2). Con 
base en estos hallazgos, se concluyó el 
diagnóstico de DHC.

Discusión

La DHC es un síndrome neurológico ca-
racterizado por alteraciones del movi-
miento, manifestadas como parkinsonis-
mo y ataxia, con un desarrollo insidioso o 
subagudo y un curso altamente variable, 
crónico, progresivo e irreversible [1]. Sin 
embargo, existen descripciones anecdó-
ticas de casos en los que el trasplante 
hepático restablece el estado clínico pre-
vio del paciente en el sentido neurológi-
co [4,9]. La paciente fue tratada según 
su sintomatología neurológica crónica 
asociada a una disfunción hepática, con 
un aumento circunstancial de los niveles 
de amonio y poca respuesta al manejo 
farmacológico completo para la encefa-
lopatía hepática [4].
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Parámetros Resultados Valores de referencia

Plaquetas 40.000 150.000-450.000/µL

INR 1,49 0,8-1,2

Albúmina 2,73 3,5-5,4 g/dL

Alfa-fetoproteína 6,37 0-40 ng/mL

AST 63 8-33 U/L

ALT 47 4-36 U/L

Bilirrubina total 2,18 0,1-1,2 mg/dL

Bilirrubina directa 0,96 <0,3 mg/dL

Fosfatasa alcalina 154 33-96 U/L

GGT 166 5-58 U/L

PCR 0,73 <5 mg/L

Creatinina 1,01 0,7-1,3 mg/dL

Hemoglobina 17 12-15 g/dL

Hematocrito 50,7 45-46 %

Leucocitos 5,3 4,4-11,3 (103/mL)

Sodio 135 135-145 mEq/L

Potasio 4,29 3,7-5,2 mEq/L

Calcio 9,3 8,5-10,2 mEq/L

Cloro 102,2 96-106 mEq/L

Amonio 63,76 15-45 µg/dL

AST: aspartato aminotransferasa; ALT: alanina aminotransferasa; GGT: gamma-glutamiltran-
ferasa; PCR: proteína C-reactiva. 

Tabla 1. Paraclínicos de ingreso.

En este sentido, es importante resaltar que 
no hay un consenso claro ni directrices 
que guíen la interpretación de los niveles 
de amonio en sangre, de manera que este 

adquiere valor diagnóstico al adherirse a 
las demás manifestaciones clínicas e ima-
genológicas. Adicionalmente, a pesar del 
sinfín de causas potenciales para las ma-
nifestaciones cognitivas y motoras en un 
paciente con disfunción hepática, estas, 
en su mayoría, se asocian a una reduc-
ción del nivel de consciencia o responden 
a las terapias de disminución del nivel de 
amonio sérico, como es el caso de la en-
cefalopatía hepática [1].

Se sabe que esta entidad causa una am-
plia gama de síntomas cognitivos y com-
portamentales que van desde la apatía y 
la bradipsiquia hasta los déficits de aten-

L-Ornitina-L-Aspartato 3 g vía oral cada   
24 horas

Lactulosa 10 g vía oral cada 24 horas

Rifaximina 550 mg vía oral cada 12 horas

Espironolactona 100 mg vía oral cada  
24 horas

Propranolol 40 mg vía oral cada 24 horas

Tabla 2. Esquema de manejo ambulatorio.
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ción, considerando constantemente que el 
lenguaje, la memoria y las praxias suelen 
estar preservadas [1]. Por lo tanto, podría 
haberse propuesto un diagnóstico adicio-
nal o una entidad subyacente para expli-
car la afectación de la función mnésica y 
probablemente cerebelosa de la paciente, 
como una enfermedad neurodegenerati-
va primaria. En este sentido, se reconoce 
que la función cognitiva global se conser-
va en gran medida en la mayoría de los 
pacientes y, cuando hay algún grado de 
deterioro, suele ser leve. La desorienta-
ción, la inatención, el retraso psicomotor, 
la alteración en la memoria, la función vi-
soespacial y la fluidez verbal son síntomas 

comunes pero inespecíficos, mientras que 
la disfunción focal cortical, como la agno-
sia, la apraxia o la afasia, tiende a estar 
ausente [5]. 

A pesar de que en algunas publicaciones 
se considera el deterioro cognitivo como 
una característica predominante de la DHC 
[10], las alteraciones del movimiento son 
las manifestaciones neurológicas más fre-
cuentes. El parkinsonismo está presente en 
hasta un 20 % de los pacientes [11], carac-
terizándose por ser simétrico, con alteracio-
nes tempranas de la marcha, temblor postu-
ral o de acción prominente y una respuesta 
pobre a la terapia con levodopa, además 
de un historial significativo de caídas, como 
se observa en la presente historia clínica. 
Adicionalmente, un pequeño porcentaje de 
pacientes puede no presentar ataxia, pero 
se asocia con disartria, corea, discinesia 
orolingual y signos piramidales [5].

Otra de las presentaciones clínicas a re-
saltar es la mielopatía, caracterizada 
por paraparesia espástica, alteraciones 
sensoriales y disfunción de esfínteres. En 
su abordaje diagnóstico, es fundamental 
descartar otras causas de mielopatía. Esta 
condición se ha relacionado significativa-
mente con la encefalopatía hepática [12], 
pero no guarda relación con el curso clíni-
co de nuestra paciente.

Por otro lado, al abordar a un paciente con 
sospecha de DHC, es fundamental consi-
derar el amplio abanico de diagnósticos 
diferenciales, ya que existe la posibilidad 
de una causa potencialmente tratable. De 
allí la considerable inversión de esfuerzos 
en explicar este cuadro clínico debido a 
una peritonitis bacteriana espontánea (PBE) 
o una trombosis de la circulación portal. A 
pesar de que la enfermedad de Wilson es 
el principal diagnóstico diferencial a con-
siderar, caracterizada por trastornos del 
movimiento y síntomas neuropsiquiátricos 
variables, fue descartada en el estudio etio-

figura 1. Resonancia magnética nuclear de 
cerebro. Hiperintensidades en ambos globus 
pallidus y microcalcificación en globus pallidus 
derecho en secuencia T1 (flechas blancas).

figura 2. Resonancia magnética nuclear de 
cerebro. A) Corte sagital, B) corte axial. 
Cambios involutivos difusos acordes con la 
edad de la paciente no compatibles con ningún 
tipo de demencia en secuencia FLAIR (del 
inglés, Fluid-Attenuated Inversion Recovery).

A B
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lógico de su hepatopatía [13]. Además, la 
paciente no presentaba el hallazgo patog-
nomónico de esta entidad, los anillos de 
Kayser-Fleischer [14].

Adicionalmente, la paciente no presenta-
ba indicios de otras causas frecuentes de 
parkinsonismo secundario, que pueden ser 
de origen vascular, tóxico o inducido por 
medicamentos [10]. El segundo lugar en 
orden de importancia en los diagnósticos 
diferenciales corresponde al manganismo 
crónico, sospechado en pacientes con 
enfermedad hepática crónica y/o alta ex-
posición al manganeso, respaldado por 
características imagenológicas que son 
idénticas a las descritas en la DHC. Otras 
alteraciones neurológicas que podrían ex-
plicar dicho cuadro en un paciente cirró-
tico son la mielinolisis pontina central, la 
degeneración alcohólica cerebelar y la 
encefalopatía de Wernicke.
 
En cuanto a su diagnóstico por imagen, la 
hiperintensidad en secuencia T1 del globus 
pallidus ha sido reportada como el hallaz-
go típico en pacientes con DHC [5]. Esta 
hiperintensidad puede extenderse a los nú-
cleos basales adyacentes y al tálamo, aun-
que rara vez se encuentra en el cerebelo. 
Se piensa que esta característica se debe 
a una acumulación significativa de manga-
neso, ya que se han encontrado hallazgos 
similares en pacientes con alta exposición 
a este metal, así como en primates expues-
tos a altas concentraciones del mismo. Sin 
embargo, un alto porcentaje de pacientes 
con cirrosis hepática presenta estos ha-
llazgos en su RMN, muchos de los cuales 
no tienen manifestaciones neurológicas ni 
DHC. Por lo tanto, el mecanismo fisiopa-
tológico que induce la aparición de los 
síntomas en pacientes con deposición de 
manganeso en los ganglios basales sigue 
siendo desconocido [16].

Respecto a las limitaciones del enfoque, 
es fundamental aclarar que, aunque la 

acumulación de manganeso en el globus 
pallidus y en los núcleos basales se ha rela-
cionado ampliamente con las manifestacio-
nes clínicas de la DHC y el manganismo 
crónico, no existe una correlación entre el 
nivel de manganeso sérico y su sintomato-
logía secundaria, por lo cual se omite en el 
abordaje paraclínico de la paciente [15]. 
Esto genera un abordaje indistinto ante la 
presencia o ausencia de dichos niveles. 
Además, debe considerarse que la dispo-
nibilidad de este análisis paraclínico es 
baja, sumándose a su uso como un diag-
nóstico de descarte.

Además, es importante tener en cuenta 
que, aunque la paciente se encontraba en 
seguimiento por el grupo de Hepatología 
de la institución, debido a las característi-
cas del sistema de salud colombiano, que 
no cuenta con una base de datos a nivel 
nacional y en el que los usuarios son aten-
didos en diferentes centros especializados, 
es complejo disponer de la historia clínica 
completa y de todos los exámenes previos 
necesarios para llegar al diagnóstico de 
una cirrosis criptogénica. Por ello, se rea-
lizó el enfoque en la degeneración hepá-
tica, considerando la información disponi-
ble en la historia clínica del hospital. 

En conclusión, la DHC es una condición 
adquirida en pacientes con enfermedad 
hepática grave (cirrosis), ocasionada por 
shunts portosistémicos que provocan la 
acumulación de sustancias como el amo-
nio y el manganeso debido a la falta de 
depuración hepática. Esto conlleva diferen-
tes tipos de manifestaciones neurológicas, 
como temblores, disartria y alteraciones 
cognitivas, además de cambios imageno-
lógicos, como la hiperintensidad en los glo-
bus pallidus en secuencia T1 de la RMN, 
lo que complica el diagnóstico y requiere 
descartar diversas enfermedades, como 
trauma o enfermedades neurodegenerati-
vas. Hasta el momento, es una condición 
sin un tratamiento que genere cambios sus-
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tanciales en el curso de la enfermedad; sin 
embargo, en algunos casos específicos, el 
trasplante hepático podría disminuir algu-
nos de los síntomas de la enfermedad.
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Caso clínico

Miopatía por micofenolato posterior a 
trasplante hepático: reporte de caso
Mycophenolate myopathy following 

liver transplantation: Case report
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Resumen
Las miopatías inducidas por medicamentos son una causa relativamente frecuente de debilidad 
muscular aguda. En muchos casos, los síntomas comienzan poco después del inicio de la me-
dicación causante; sin embargo, el diagnóstico puede ser difícil debido a la polifarmacia o a 
la asociación inicial de los síntomas con otras patologías. Esto puede provocar un retraso en la 
retirada del medicamento, lo cual es fundamental para el tratamiento. Se presenta el caso de un 
paciente de 62 años de edad con antecedentes de hepatocarcinoma, quien presentó debilidad 
muscular aguda en el posoperatorio de un trasplante hepático temprano. Se documentó una 
asociación excepcional con miopatía inducida por micofenolato. Tras suspender este fármaco, 
el paciente recuperó completamente la fuerza muscular, confirmando así el diagnóstico. De 
hecho, este caso es el segundo reportado en la literatura médica sobre miopatía inducida por 
micofenolato.

Palabras clave: miotoxicidad, trasplante hepático, ácido micofenólico, informes de casos, esteroides.

Abstract
Drug-induced myopathies are a relatively common cause of acute muscle weakness. In many ca-
ses, symptoms begin shortly after initiating the causative medication; however, diagnosis can be 
challenging due to polypharmacy or the initial association of symptoms with other pathologies. This 
can lead to a delay in withdrawing the medication, which is essential for treatment. We present 
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the case of a 62-year-old patient with a history of hepatocellular carcinoma who developed acute 
muscle weakness in the early postoperative period following liver transplantation. An exceptional 
association with mycophenolate-induced myopathy was documented. Upon discontinuation of this 
medication, the patient regained full muscle strength, confirming the diagnosis. In fact, this case is 
the second reported in the medical literature of mycophenolate-induced myopathy.

Keywords: myotoxicity, liver transplantation, mycophenolic acid, case reports, steroids.

Introducción

Las miopatías son un grupo heterogéneo 
de enfermedades musculares que causan 
daño o disfunción muscular, y pueden 
presentarse de forma aguda o crónica. 
Su etiología es variada y se ha relacio-
nado con defectos metabólicos congéni-
tos, autoinmunidad, inducida por medi-
camentos, tóxicos, enfermedades críticas 
e idiopáticas. Usualmente presentan ma-
nifestaciones clínicas relacionadas con 
mialgia, debilidad muscular y en algunos 
casos hasta rabdomiólisis [1]. Específica-
mente, las miopatías inducidas por me-
dicamentos son una causa relativamente 
frecuente de debilidad aguda. En mu-
chos casos los síntomas comienzan poco 
después del inicio de la medicación cau-
sante, pero en otros los síntomas se de-
sarrollan de forma insidiosa después de 
meses o incluso años, lo que dificulta su 
diagnóstico [2,3]. En cuanto a la mio-
patía secundaria a micofenolato, solo 
se ha reportado en una ocasión, en una 
paciente con nefropatía lúpica que cursó 
con debilidad aguda, y su recuperación 
fue completa posterior a la retirada del 
medicamento.

Caso clínico

Paciente masculino de 62 años, con ante-
cedente de diabetes mellitus tipo 2, hepa-
tocarcinoma LI-RADS V y estadio BCLC A, 
en quien se documentó una lesión única 
menor de 5 cm, cirrosis hepática secunda-
ria a hígado graso (Child-Pugh B, 9 pun-

tos) y puntaje MELD-Na de 20 (sin puntos 
adicionales por hepatocarcinoma), hiper-
tensión portal secundaria y episodios de 
encefalopatía hepática. Los antecedentes 
farmacológicos en la fase ambulatoria 
fueron: metformina, espironolactona, furo-
semida, ácido acetil salicílico y lactulosa. 
Fue evaluado por el grupo de trasplante 
hepático, y se consideró que no tenía 
contraindicación para trasplante hepáti-
co, cumpliendo con los criterios de Milán 
(lesión menor de 5 cm, sin necesidad de 
downstaging). Ingresó a lista de espera 
y, posteriormente, fue llamado para reci-
bir un trasplante hepático ortotópico de 
donante cadavérico. Durante la interven-
ción, se registró un tiempo de isquemia 
de 4 horas y 40 minutos, sangrado de 
aproximadamente 1 litro, y requerimiento 
de hemocomponentes intraoperatorio (6 
unidades de crioprecipitado). Se registró 
un Doppler transoperatorio con adecuada 
permeabilidad y flujos de las estructuras 
vasculares, y anastomosis convencionales 
de trasplante hepático ortotópico sin re-
gistro de complicaciones durante el tran-
soperatorio. 

Ingresó a unidad de cuidado intensivo 
(UCI) en el posoperatorio inmediato, bajo 
ventilación mecánica invasiva, la cual fue 
retirada dentro de las primeras 6 horas 
posoperatorias. Adicionalmente, requirió 
soporte vasoactivo a dosis bajas (nore-
pinefrina <0,15 µg/kg/min), que tam-
bién fue suspendido en las primeras 12 
horas posoperatorias. Recibió profilaxis 
antibiótica convencional con aztreonam y 
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vancomicina, y se indicó el uso de inmu-
nosupresión y terapia antibiótica/antiviral 
(esquema preventivo) según el protocolo 
institucional, con metilprednisolona en 
dosis decrecientes (500 mg en el día 0, 
200 mg en el día 1, 160 mg en el día 2, 
y 120 mg en el día 3), y con trimetoprim-
sulfametoxazol y valganciclovir respecti-
vamente (sin requerimiento de azoles). La 
evolución posterior fue satisfactoria, con 
una extubación rápida durante primeras 6 
horas del posoperatorio y un retiro tempra-
no de vasoactivo. 

El seguimiento paraclínico demostró un 
perfil de citólisis y de colestasis en des-
censo progresivo, así como una mejoría 
en las pruebas del injerto hepático (tabla 
1), aunque llamó la atención la presen-
cia de lesión renal aguda KDIGO III, que 
inicialmente se consideró secundaria al 
uso de diuréticos a dosis elevadas en el 
preoperatorio (sin criterios para síndrome 
hepatorrenal o enfermedad renal crónica). 
Debido a esto, se decidió diferir el uso de 
tacrolimus en el posoperatorio inmediato y, 
como alternativa en la inmunosupresión, se 
optó por el uso de micofenolato a partir del 
segundo día posoperatorio (dosis de 500 
mg cada 12 horas). 

Durante el día 3 del posoperatorio el pa-
ciente refieró debilidad en los miembros 
inferiores, con mayor compromiso de la 
musculatura proximal, especialmente en 
los músculos de la cintura pélvica, sin aso-
ciarse a mialgias, fiebre u otros síntomas. 
El examen neurológico demostró imposi-
bilidad para la bipedestación y la mar-
cha debido a la disminución de la fuerza 
proximal de miembros inferiores, con fuer-
za distal, sensibilidad y propiocepción 
conservadas, pero reflejos miotendinosos 
disminuidos. Se solicitó una medición de 
creatina-fosfoquinasa total (CPK total), la 
cual mostró una elevación significativa 
(4.017 UI/L), por lo cual se consideró un 
cuadro de miopatía. Durante la valoración 

por el servicio de neurología, se sugirió 
realizar una electromiografía de las extre-
midades en el cuarto día postrasplante, 
el cual fue compatible con polineuropatía 
desmielinizante sin un patrón miopático 
claro. Por lo tanto, se decidió realizar una 
punción lumbar, que mostró ausencia de 
disociación albúmino/citológica y un lí-
quido cefalorraquídeo normal, lo que des-
estimó la posibilidad de polineuropatía. 
Debido a la alta sospecha de miopatía, 
se realizó una resonancia magnética (RM) 
de pelvis, que mostró alteraciones en la 
señal de intensidad por cambios asocia-
dos a miopatía en la pelvis y muslos proxi-
males (figura 1).

Debido al contexto clínico, se consideró 
probable origen secundario a esteroides, 
por lo cual se decidió suspenderlos en el 
cuarto día posoperatorio y se realizó un 
seguimiento clínico y bioquímico con nive-
les de CPK total. Se observó una mejoría 
transitoria en los niveles de CPK, sin aso-
ciarse a cambios clínicos significativos. 
Durante el sexto día posterior al trasplante 
hepático, se decidió ajustar la dosis de 
micofenolato mofetil debido al riesgo de 
rechazo por bajos niveles de inmunosu-
presión (2 g diarios); sin embargo, en el 
seguimiento de la CPK total se registró 
un ascenso progresivo de los niveles du-
rante los días 6 al 9 (figura 2). Debido 
a esto, se realizó una junta médica con 
los servicios de hepatología, neurología y 
cuidados intensivos, considerándose que 
debido al comportamiento de los niveles 
de CPK total, la probabilidad de miopatía 
por esteroides era baja. Por lo tanto, se 
inició una dosis baja de prednisolona (10 
mg/día), adicionalmente se inició tacroli-
mus a dosis bajas para disminuir el ries-
go de rechazo del órgano y, finalmente, 
se concluyó que, aunque anecdótico, el 
cuadro clínico podría sea explicado por 
una miopatía secundaria a otros medica-
mentos, por lo cual se decidió retirar los 
medicamentos prescindibles del manejo, 
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Día de po-
soperatorio

Creatinina 
(mg/dL)

Alanina 
aminotransferasa 

/ aspartato 
aminotransferasa 

(U/L)

Tiempo de 
protrombina 

/ INR (s)

Gamma-
glutamil-

transferasa 
(U/L)

Fosfatasa 
alcalina 
(U/L)

Bilirrubina 
total / 
directa 
(mg/dL)

Prequirúrgico 3,43 119/170 11,0/1,03 1260 785 1,63/1,45

0 2,99 428/784 14,9/1,43 438 278 0,54/0,47

1 2,75 359/320 11,2 / 1,07 354 233 0,60/0,48

2 2,91 297/297 10,4/0,97 328 217 0,52/0,42

3 2,71 333/331 10,3/0,96 1158 590 1,40/1,38

4 2,44 464/427 10,7/1,0 1683 621 2,40/2,40

5 1,51 390/228 11,0/1,03 1688 615 3,06/2,93

6 1,28 268/145 11,0/1,03 1538 665 4,13/3,97

7 1,05 194/135 ND 1104 520 1,27/1,10

8 0,88 198/281 ND 876 440 1,06/0,88

9 1,09 246/458 ND 746 409 1,27/0,92

10 0,96 255/373 10,5/0,97 558 324 1,60/0,97

11 ND 238/126 ND 466 270 1,91/1,03

12 0,8 213/126 ND 415 241 2,48/1,34

13 ND ND 11,0/1,03 379 225 2,33/1,32

14 0,68 148/44 14,9/1,43 352 218 2,07/1,23

Nótese la elevación de azoados durante los primeros 6 días del posoperatorio. Adicionalmen-
te, se observa un perfil de citólisis con un discreto ascenso durante el cuarto día posoperatorio, 
probablemente debido al bajo nivel de inmunosupresión. También se registra una elevación 
transitoria en el noveno día, concordante con el uso de tacrolimus. Finalmente, se anota un 
perfil de colestasis con un descenso inicial y una elevación transitoria durante el sexto día poso-
peratorio, esperable por el edema de la vía biliar. ND: No disponible. Valores de referencia:  
creatinina: 0,6-0,11 mg/dL; AST: 8-33 U/L; ALT: 4-36 U/L; tiempo de protrombina: 11 a 
13,5 s; GGT: 5-40 U/L, fosfatasa alcalina: 44-147 U/L; bilirrubina total: 0,1-1,2 mg/dL; 
bilirrubina directa: 0-0,3 mg/dL.

Tabla 1. Paraclínicos durante postrasplante hepático. 

como micofenolato mofetil, trimetoprim-
sulfametoxazol (TMP-SMX), valganciclovir 
e hidromorfona, durante  el noveno día 
postrasplante.

Posterior a 24 horas del ajuste farmaco-
lógico, se observó un descenso de los 
niveles de CPK total durante los días 10 
a 14 (hasta su normalización), lo cual se 
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asoció con una mejoría clínica consistente 
en una recuperación gradual de la fuerza 
muscular en las extremidades inferiores y la 
cintura pélvica. La fuerza muscular se consi-
deró normal durante el control ambulatorio 
realizado a los 21 días del posoperatorio. 
Durante el seguimiento ambulatorio, se de-
cidió no reiniciar la profilaxis antibiótica/
antiviral en esquema preventivo.

Discusión

Las miopatías inducidas por fármacos son 
relativamente frecuentes y se han asociado 
con varios grupos de medicamentos, como 
los siguientes: glucocorticoides, antipalúdi-
cos como cloroquina e hidroxicloroquina, 
colchicina, estatinas y fibratos, zidovudi-
na, isotretinoína, vincristina, amiodarona, 
ciclosporina, y antibióticos como quinolo-
nas, penicilamida y macrólidos [3,4]. Sin 
embargo, se han reportado miopatías in-
ducidas por fármacos que se asocian de 
manera excepcional con medicamentos 
que usualmente no registran este evento 
adverso. Es probable que este fenómeno 
se presente debido a que algunos de estos 
fármacos presentan mecanismos de acción 
diversos y, en algunos casos, poco com-
prendidos [3,4].

Por otra parte, se considera que existen 
factores propios del paciente que se han 
asociado a la presentación de miopa-
tías con mayor frecuencia, tales como: 
sexo masculino (relación 2,2:1), edad 
avanzada, obesidad (IMC >28), hiper-
tensión arterial, insuficiencia hepática, 
insuficiencia renal, anemia y deficiencias 
nutricionales como el déficit de vitamina 
D [5]. En el caso reportado, el pacien-
te presentaba varios factores de riesgo 
asociados con miopatías inducidas por 
fármacos, como insuficiencia hepática y 
renal, sexo masculino y edad avanzada. 
Asimismo, es de anotar que una vez des-
cartados los esteroides como causa de 
la miopatía, los fármacos utilizados en 
el paciente no se han asociado frecuen-
temente con las miopatías inducidas por 
medicamentos.

La presentación clínica de las miopatías 
usualmente tiene un compromiso simétrico 
y un patrón de debilidad en la muscula-
tura proximal de los miembros superiores 
o inferiores [6]. Con menor frecuencia, 
puede haber compromiso de músculos 

Figura 1. Imágenes por resonancia magnética, 
corte axial a nivel del tercio medio de 
ambos muslos. Se identifican los músculos 
del compartimiento posterior y medial de 
ambos miembros inferiores con aumento de 
la intensidad de señal en secuencia T1, TIRM 
(a), mapa ADC (b) y difusión (c). En estas dos 
últimas secuencias se identifica efecto T2 en los 
músculos de los compartimientos descritos, lo 
cual sugiere edema muscular compatible con 
cambios por miopatía. D: derecha; I: izquierda; 
asterisco amarillo: compartimiento medial; 
asterisco rojo: compartimiento posterior; 
asterisco blanco: hueso fémur. 
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Figura 2. Comportamiento temporal de la CPK total y medicamentos inmunosupresores. Nótese el 
incremento de los niveles de CPK durante el segundo día posoperatorio, con un ascenso posterior 
al incremento de las dosis de micofenolato mofetil, seguido de un descenso de los niveles de CPK 
total 24 horas posterior a la suspensión de micofenolato mofetil.
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faríngeos, respiratorios e incluso el mús-
culo cardiaco, los cuales pueden presen-
tar complicaciones fatales [7]. En el caso 
de las miopatías inducidas por fárma-
cos, la presentación clínica es variable 
y generalmente muestra un compromiso 
muscular de predominio proximal. Estas 
miopatías pueden cursar o no con dolor 
y pueden asociarse o no con neuropatía, 
lo cual puede dificultar su reconocimiento 
y diagnóstico temprano [8]. En el caso 
mencionado, se sospechó miopatía debi-
do a la debilidad proximal y los niveles 
elevados de CPK total, impresión clínica 
que fue reforzada por los hallazgos en la 
RM (figura 1). Los hallazgos en la electro-
miografía obligaron a descartar enferme-
dades desmielinizantes como diagnóstico 
diferencial; sin embargo, es importante 
destacar que en la literatura se han des-
crito miopatías inducidas por fármacos 
asociadas a un patrón neuropático, como 

en el caso de la amiodarona y los anti-
maláricos [8].

Bajo la sospecha de miopatía inducida 
por fármacos, se consideró inicialmente 
que podría estar asociada al uso de gluco-
corticoides (metilprednisolona), debido a 
que su asociación con miopatía está bien 
establecida en la literatura [8], por lo que 
se decidió suspender el tratamiento inmu-
nosupresor con metilprednisolona, lo que 
llevó a un descenso transitorio de la CPK 
total, sugiriendo la presencia de aumento 
del catabolismo muscular, sin ser una cau-
sa única o suficiente del cuadro clínico. Los 
síntomas no mejoraron posterior a su retiro 
y los niveles de CPK presentaron un incre-
mento hacia el sexto día postrasplante, lo 
cual coincidió con el aumento de la dosis 
de micofenolato mofetil a 2 g/día, este 
incremento de la dosis se realizó debido 
al ascenso transitorio de las enzimas hepá-
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ticas (tabla 1), lo cual sugirió un curso con 
rechazo leve [9].

A partir del sexto día postrasplante hepá-
tico, se observó un ascenso constante de 
los niveles de CPK total, por lo cual se 
tomó la decisión de suspender todos los 
medicamentos prescindibles (micofenola-
to mofetil, trimetoprim-sulfametoxazol, val-
ganciclovir e hidromorfona). Esto resultó 
en un descenso marcado de los niveles 
de CPK total y un curso clínico favorable 
evidenciado por la mejoría en la fuerza 
muscular y el reinicio de la deambula-
ción. Entre las posibilidades diagnósticas, 
se sospechó de los medicamentos retira-
dos; sin embargo, para la hidromorfona, 
aunque se han descrito múltiples eventos 
adversos, no se han asociado casos de 
miopatía. Para el caso del valganciclovir, 
su administración ocurrió posterior a la ins-
tauración del cuadro clínico. Respecto al 
TMP-SMX, se ha reportado rabdomiólisis, 
que usualmente se asocia a infección por 
VIH [10], aunque esta etiología se deses-
timó debido a que el paciente solo reci-
bió una dosis posterior a la instauración 
del cuadro clínico, lo cual la hace poco 
probable. 

Finalmente, se consideró que la miopatía in-
ducida por micofenolato era el diagnóstico 
más probable, debido a que su uso prece-
dió al inicio del cuadro clínico, además se 
observó un incremento de los niveles de CPK 
con el incremento de la dosis de este fárma-
co, y finalmente presento mejoría clínica y 
paraclínica con su retiro. En la literatura se 
ha encontrado esta asociación de manera 
infrecuente; específicamente,  se ha descrito 
un caso de miopatía por micofenolato en 
una paciente con nefritis lúpica, donde tam-
bién se observó una recuperación completa 
posterior al retiro del medicamento [11]. El 
análisis causal de la reacción adversa me-
dicamentosa, según la escala de Naranjo, 
es probable (5 puntos). Hasta la fecha, se 
desconoce el mecanismo molecular a través 

del cual se podría explicar la miopatía indu-
cida por micofenolato.

Conclusión

La miopatía inducida por micofenolato es 
extremadamente infrecuente. La sospecha 
diagnóstica y la retirada del medicamen-
to son la piedra angular del diagnóstico y 
del tratamiento. El caso presentado podría 
ser el segundo caso de miopatía inducida 
por micofenolato documentado en la lite-
ratura médica.
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