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Fe de erratas. Rev. Hosp. Ital. B.Aires 2015;35(2): página 46, cuadro 4 "Opiniones acerca de los 
pases", en el primer punto debería decir: 
● “En los primeros meses de la residencia sirven todos por igual, destacando cuales son los pacien-
tes que deberían pasar a terapia para aprender las pautas de alarma o criterios de gravedad a tener 
en cuenta para reaccionar a tiempo en el piso de internación durante la guardia. Luego, una vez que 
se sistematizan los controles es bueno que se empiece a profundizar en el análisis e interpretación 
de los casos. Discutir un paciente interesante por día está bueno (sobre todo si es el primero que 
se pasa). El resto no se aprovecha”.
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75Editorial
EDITORIAL

Enseñanzas que nos deja la acreditación del Hospital 
por la Joint Commission

Luego de 161 años de existencia, nuestro Hospital decidió que estaba en condiciones de comenzar un riguroso proceso 
de acreditación externa que le permitiera demostrar no solo que puede lograr estándares de altísimo nivel de cuidado y 
seguridad, sino además superarlos a lo largo del tiempo.
Los procesos de acreditación de este tipo, con su gestión de la calidad y seguridad en la labor asistencial, docente, investi-
gativa y de documentación;  su adopción de una cultura organizacional a partir del aprendizaje de los errores (asistenciales 
o administrativos), el ejercicio del respeto a la dignidad y el empoderamiento del paciente y su familia (ejes de nuestra 
labor) logran reforzar la confianza de los pacientes y de los miembros del hospital en la institución.
Durante la acreditación fuimos aprendiendo la importancia de trabajar con enfoque sistémico, buscando la apertura trans-
versal, la gestión de trabajo en equipo y la integración de los líderes grupales con aquellos que están en la primera línea 
de trabajo, así como la importancia de brindar reconocimientos, incentivos (individuales o colectivos) y establecer metas 
a corto, mediano y largo plazo, e indicadores para su seguimiento y periódica evaluación, a fin de ayudar e incentivar a 
todos los que nos desempeñamos en nuestro hospital, a efectuar mayores y mejores tareas, trabajar en equipo e identi-
ficarnos con nuestra organización sintiendo que cada uno de nosotros es una pieza clave para el logro de los objetivos 
institucionales. Este proceso genera un círculo virtuoso dentro de la organización, en el cual el trabajo en equipo, las 
decisiones y acciones realizadas con calidad son un beneficio para todos. El gran desafío es gestar una nueva cultura, 
un cambio en nuestro quehacer habitual, optimizando los procesos y realizando nuestras actividades con calidad, siendo 
capaces así de volver más humanos y eficaces nuestros esfuerzos.
Debemos reconocer que estamos en los albores del conocimiento de lo que es calidad, para qué sirve y cuál es su finalidad;  
que trabajar con calidad facilitará nuestro quehacer, disminuyendo la probabilidad de errores, mejorando la seguridad de 
nuestros pacientes, obteniendo más eficiencia y satisfacción para el paciente, comprendiendo que al mejorar el trato al 
usuario mayor será el beneficio personal y el reconocimiento por parte de los pares en nuestra área laboral, lo que aumenta 
nuestra autoestima convirtiéndose en una espiral de estímulo. El actual desafío es poder crear y desarrollar esa cultura de 
cambio, la que  posibilitará que las acciones de mejora fluyan de una manera ordenada dentro de la organización y que 
cada vez sean más las personas involucradas en su gestión, ya que ellas se posicionarán sobre oportunidades de cambio 
identificadas por las áreas de terreno, multiplicando el entretejido de actores de cambio y conformando entonces una 
estructura sustentable.

Dirección Médica 
Coordinación de Internación 

Unidad de Calidad
Hospital Italiano de Buenos Aires
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REVISIÓN

Manejo clínico y quirúrgico de los
feocromocitomas y paragangliomas

Valeria de Miguel, Paula Cuffaro, Juan Medici y Demetrio Cavadas

RESUMEN 
Los feocromocitomas y paragangliomas (Feo/PGL) son tumores neurendocrinos raros con diferentes presentaciones clínicas, asociados a alta 
morbimortalidad. Reconocer los signos y síntomas es el paso diagnóstico inicial. Las metanefrinas fraccionadas urinarias tienen una excelente 
sensibilidad y especificidad. La tomografía computarizada (TC) es el método de elección para su localización. La tomografía por emisión de 
positrones (PET) con F18-fluordeoxiglucosa (F18-FDG) es el método funcional recomendado para detectar metástasis. La resección quirúrgica 
constituye la única opción curativa en estos pacientes. La adrenalectomía laparoscópica es la vía de abordaje para la mayoría los Feo/PGL. El tra-
tamiento farmacológico, 7 a 14 días previos con alfabloqueantes y betabloqueantes, tiene como objetivo normalizar la presión arterial y prevenir 
complicaciones cardiovasculares periquirúrgicas. Se conoce que al menos un tercio de los pacientes presentan una mutación genética germinal. 
El estudio genético debe estar orientado a las características sindrómicas, formas de presentación, localización y fenotipo bioquímico del tumor. 
Se recomienda el abordaje interdisciplinario en centros especializados con experiencia en esta patología poco frecuente.

Palabras clave: feocromocitoma, paraganglioma, tumores neuroendocrinos, hipertensión, incidentaloma, catecolaminas, metanefrinas, adrena-
lectomía, malignidad, genética.

CLINICAL AND SURGICAL MANAGEMENT OF PHEOCHROMOCYTOMAS AND PARAGANGLIOMAS
ABSTRACT 

Pheochromocytomas and paragangliomas are rare neuroendocrine tumors with different clinical manifestation associated with high morbidity 
and mortality. Recognize signs and symptoms is the first step in diagnosis. Urinary fractionated metanephrines have an excellent specificity and 
sensitivity. Computed Tomography (CT) is the first-choice imaging modality for location. F18-DG positron tomography (PET)/CT scanning is 
the functional modality of choice for metastatic disease. Surgery is the only curative treatment. Minimally invasive adrenalectomy is the surgical 
approach for most adrenal pheochromocytomas. Perioperative alpha and beta blockade for 7 to 14 days normalize blood pressure and prevent 
perioperative cardiovascular complications. Is recognize that at least one-third of the patients have disease-causing germline mutations. Genetic 
testing must be orientated to syndromic features, presentation, localization and biochemical profile of these tumors. Multidisciplinary teams at 
centers with appropriate expertise are recommended to ensure a favorable outcome.

Key words: pheochromocytoma, paraganglioma, neuroendocrina tumors, hypertension, incidentaloma, catecholamines, metanephrines, adrena-
lectomy, malignancy, genetics.

Rev. Hosp. Ital. B.Aires 2015; 35(3): 76-85.
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INTRODUCCIÓN 
Los feocromocitomas y paragangliomas (Feo/PGL) son 
tumores neuroendocrinos que derivan de las células 
cromafines de la médula suprarrenal y de los ganglios 
simpáticos que sintetizan, almacenan, metabolizan y 
secretan catecolaminas. Los feocromocitomas (Feo) se 
originan en la médula suprarrenal, representan el 85% 
de los casos y producen adrenalina y noradrenalina (Fig. 
1A). Los paragangliomas simpáticos representan el 15%, 
se localizan en el tejido cromafín extraadrenal (tejido 

neuroendocrino, simétricamente distribuidos a lo largo del 
eje paravertebral desde la base del cráneo hasta la pelvis) 
y producen noradrenalina o dopamina o ambas (Fig. 1B). 
Los paragangliomas parasimpáticos se localizan en la 
base del cráneo y en el cuello, a lo largo de los nervios 
glosofaríngeo y vago, y en su mayoría son no secretores 
(95%) (Fig. 1C)1-2. 
Los Feo/PGL comparten las mismas características clínicas 
y su enfoque diagnóstico es similar. Sin embargo, la distin-
ción entre ambos es importante al momento de determinar 
el estudio genético y establecer el riesgo de malignidad.
Se estima que la incidencia es de 2 a 5 por millón de per-
sonas por año, corresponde a una prevalencia de 1,5-4 por 
100.000. Varias series de autopsias demostraron un 0,05 a 
0,1% de Feo/PGL no diagnosticados, de los cuales −en el 
50% de los casos− el tumor estuvo relacionado con la causa 
de muerte. La prevalencia en pacientes adultos hipertensos 
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Cuadro 1.

Diagnósticos diferenciales

•	 HTA	lábil,	hiperdinamia

•	 Taquicardia	paroxística,	incluyendo	taquicardia	postural

•	 Edema	agudo	de	pulmón

•	 Eclampsia

•	 Crisis	hipertensiva,	hipotensión	ortostática	idiopática	

•	 Prolapso	mitral

•	 Angina	de	pecho	o	IAM

•	 Supresión:	clonidina	o	alfa	metildopa

•	 Vasodilatadores:	hidralazina,	minoxidil

•	 Ansiedad	con	hiperventilación

•	 Ataque	de	pánico,	cefaleas,	migrañas

•	 Tumores	cerebrales,	ACV,	epilepsia,	porfiria	intermitente	

•	 Intoxicación	por	plomo,	mercurio,	disautonomía	familiar

•	 Menopausia,	tirotoxicosis,	diabetes,	hipoglucemia

•	 Carcinoide,	mastocitosis

•	 Ingestión	de	simpaticomiméticos,fenilpropanolamina,

 cocaína, ciclosporina, IMAO, anfetaminas

Adaptado de Pacak K. Pheochromocytoma: Diagnosis, Locali-

zation,	and	Treatment.	Malden,	MA:	Blackwell	Publishing;	2007

ambulatorios es del 0,2 al 0,6%. La prevalencia de Feo en 
incidentalomas suprarrenales (IS) es del 5 al 7%3-4. 
Aproximadamente el 4-10% de los Feo se presentan como 
IS, aunque hay series que informaron hasta un 57%5-6.
Es importante sospechar, confirmar, localizar y extirpar 
estos tumores dada su alta morbimortalidad por el riesgo 
de crisis hipertensiva, por la posibilidad de ser malignos 
en al menos un 10% y por su origen familiar, que alcanza 
un 35%7.

DESARROLLO
Presentación clínica
La sospecha clínica de Feo/PGL debe considerarse en 
pacientes sintomáticos, en pacientes asintomáticos porta-
dores de un IS y en aquellos con predisposición genética 
a desarrollar estos tumores3.
Existe un gran número de signos y síntomas asociados que 
reflejan las acciones metabólicas de las catecolaminas y 
su interacción en los diferentes tejidos7.
La presentación clínica es muy variable y depende de la 
cantidad, tipo y patrón de catecolaminas secretadas. La 
tríada de cefalea, palpitaciones y sudoración asociada a hi-
pertensión arterial (HTA) es altamente sugestiva. La HTA 
sostenida o paroxística constituye el signo más frecuente 
(85-90%). Un 15% de los pacientes son normotensos, 
la frecuencia es mayor en pacientes con incidentalomas 
suprarrenales y en aquellos que realizan control periódico 
por Feo/PGL familares. Otros síntomas descriptos, menos 
específicos son: ansiedad, temblores, náuseas, vómitos, 
dolor torácico o abdominal, debilidad y fatiga, mareos, 
disnea, constipación, palidez o flushing, parestesias y 
convulsiones8. 
Estos signos y síntomas paroxísticos pueden ser espontá-
neos o desencadenados por distintas causas. La crisis por 
catecolaminas puede ser precipitada por palpación del 
tumor, esfuerzo, traumatismo, dolor, micción (tumores de 

vejiga), fármacos (histamina, glucagón, metoclorpramida, 
fenotiazina, corticoides, opiáceos, simpaticomiméticos), 
intubación-inducción anestésica, cateterismo, endoscopias 
y quimioterapia. Los síntomas son sensibles, pero poco 
específicos y pueden imitar muchas otras condiciones 
clínicas9 (Cuadro 1).
La crisis por exceso de catecolaminas puede incluir: crisis 
hipertensiva, hipotensión profunda o shock, cardiomiopa-

Figura 1.	Sistema	paraganglionar	y	sitios	topográficos	de	los	Feo/PGL	(en	rojo).	A. 
Feocromocitoma. B.	Paragangliomas	simpáticos.	C.	Paragangliomas	parasimpáticos
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Cuadro 2

	 Sensibilidad	%	 Especificidad	%

Metanefrinas libres en plasma 99 90

Metanefrinas fraccionadas urinarias 97 90

Catecolaminas urinarias 85-90 80-90

AVM 64 95

Lenders J, et al. Biochemical diagnosis of Pheochromocytoma. Which test is best? JAMA.  

2002; 287:11; Lenders J, Duh QY, Eisenhofer G, et al. Pheochromocytoma and Paragan-

glioma: An Endocrine Society Clinical Practice Guideline. JCEM. 2014; 99(6):1015-942.

tía, isquemia de miembros superiores/inferiores, accidente 
cerebrovascular, obstrucción vascular mesentérica, íleo 
paralítico, megacolon, enterocolitis severa y peritonitis; 
pancreatitis, colecistitis, insuficiencia renal agudas, hasta 
fallo multiorgánico y muerte8.
Las siguientes condiciones clínicas abren la sospecha de 
Feo/PGL: síntomas hiperadrenérgicos (episodios autoli-
mitados de palpitaciones, diaforesis, cefalea, temblor o 
palidez), HTA sintomática, crisis hipertensiva durante la 
anestesia-cirugía, comienzo de HTA antes de los 20 años, 
cardiopatía dilatada idiopática; enfermedad familiar con 
predisposición a feocromocitoma (MEN 2, VHL) o ante-
cedentes familiares de feocromocitoma, el incidentaloma 
suprarrenal y presentación atípica de diabetes mellitus10. 

DIAGNÓSTICO BIOQUÍMICO
Resulta fundamental garantizar el diagnóstico bioquímico 
para confirmar o descartar el exceso de catecolaminas y 
sus metabolitos.
Los estudios bioquímicos tradicionales incluyen cateco-
laminas, metanefrinas (plasmáticas y urinarias) y ácido 
vainillín mandélico (AVM) en orina de 24 horas.
Las catecolaminas tienen una vida media corta en plasma 
y la producción integral en 24 horas es filtrada por los 
glomérulos. El AVM es el metabolito final común de las 
catecolaminas. Estos tumores pueden tener niveles fluc-
tuantes de liberación de catecolaminas, que pueden con-
ducir a falsos negativos en los períodos de baja liberación. 
En la actualidad, la prueba diagnóstica de elección es la 
medición de las metanefrinas plasmáticas o urinarias o de 
ambas, las cuales son altamente sensibles (Cuadro 2). La 
alta sensibilidad de las metanefrinas se fundamenta en el 
hecho de que hay un metabolismo intratumoral de cate-
colaminas (noradrenalina a normetanefrina y adrenalina 
a metanefrina), de secreción continua a la circulación, 
independientemente de la liberación intermitente de ca-
tecolaminas3,9.
Los consensos internacionales actuales recomiendan 
realizar metanefrinas libres en plasma o metanefrinas 

fraccionadas en orina de 24 horas para la evaluación 
bioquímica del Feo/PGL (Cuadro 3). En nuestro país solo 
están disponibles las metanefrinas fraccionadas urinarias. 
Las concentraciones en orina pueden medirse con preci-
sión por las técnicas de laboratorio disponibles como la 
cromatografía líquida de alto rendimiento (HPLC)7.
La medición de metanefrinas fraccionadas en orina tiene 
una excelente sensibilidad (97%) y especificidad (91%). 
Los valores normales descartan un tumor productor de 
catecolaminas con alta fiabilidad, excepto en tumores pe-
queños (< 1 cm), pacientes asintomáticos (fase prebioquí-
mica), tumores productores de dopamina (extraadrenales) 
o tumores asociados a la mutación de succinato deshidro-
genasa −SDHx− (defecto en la síntesis de catecolaminas)3.
El incremento de normetanefrinas y metanefrinas 3,5-4 
veces por encima del límite superior indica una alta pro-
babilidad, con aproximadamente un 100% especificidad. 
Sin embargo, existen causas de falsos positivos que deben 
tenerse en cuenta. Los fármacos que interfieren en las de-
terminaciones de las catecolaminas son los antidepresivos 
tricícliclos, IMAO, los antipsicóticos, agonistas dopaminér-
gicos, levodopa, simpaticomiméticos, cocaína y drogas ilí-
citas. Por lo tanto, se recomienda suspenderlos dos semanas 
previas a la determinación, siempre y cuando la condición 
clínica lo permita. Entre los fármacos antihipertensivos, la 
fenoxibenzamina y el alfametildopa son la principal fuen-
te de falsos positivos, mientras que los bloqueantes alfa 
selectivos, los betabloqueantes, los bloqueantes cálcicos y 
otros antihipertensivos parecerían tener menor influencia3,9.

ESTUDIOS POR IMÁGENES
Una vez demostrada la elevación de los niveles de cateco-
laminas se procede a los estudios de localización. 

▪ Imágenes anatómicas 
La tomografía computarizada (TC) es el método de elec-
ción propuesto. La posibilidad de encontrar un Feo/PGL en 
una TC abdominopelviana es del 95%, dado que la mayoría 
tiene su origen en la glándula suprarrenal (85%). La TC 
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Cuadro 3. Feocromocitomas y paragangliomas familiares

	 Síndrome	 Gen/	 Fenotipo	clínico	 Fenotipo	 Localización	 Potencial

	 clínico	 Locus	 	 bioquímico	 del	primario	 metastásico

MEN 

MEN 2A

MEN 2B

Neurofibromatosis	1	

Von Hippel Lindau 

PGL Familiar 4

Succinato

Deshidrogenasa B 

PGL Familiar 3

Succinato

Deshidrogenasa C

PGL Familiar 1

Succinato

Deshidrogenasa D

PGL Familiar 2

Feocromocitoma

Familiar	2q

Feocromocitoma

Familiar	14q

RET

10q11.2

NF1

17q11.2

VHL

3p25-26

SDHB

1p35

1p36

SDHC

1q23.3

SDHD

11q23

SDHAF2

11q12.2

TMEN127

2q11.2

MAX

14q23

HIF2Alfa

2p21-p16

Carcinoma medular tiroides 

Hiperparatiroidismo

Feocromocitomas (50%)

+Neuromas mucosos, ganglio-

neuroma intestinal,megacolon 

y		hábito	marfanoide	

Neurofibromas	periféricos

Manchas café con leche, glio-

mas

Feocromocitomas (5%)

Angiomas retina

Hemangioblastomas de cerebe-

lo y médula espinal, carcinoma 

renal,	 quistes	 en	 páncreas,	

renales, epidídimo, tumor de 

saco	endolinfático

Feocromocitomas (20%)

PGL	parasimpáticos

PGL	simpáticos

Feocromocitomas.	Metástasis

Carcinoma renal

PGL	parasimpático

PGL	parasimpático

PGL	simpático

Feocromocitoma

PGL	parasimpático

Feocromocitoma

Feocromocitoma

PGL	simpático

Policitemia

Somatostinoma

Adrenalina/adre-

nalina y noradre-

nalina

Adrenalina/

adrenalina y nora-

drenalina

Noradrenalina/

noradrenalina y do-

pamina

Noradrenalina/

noradrenalina y do-

pamina

No secretor

Noradrenalina/

noradrenalina y do-

pamina

No secretor

Adrenalina 

Adrenalina y nora-

drenalina

Noradrenalina

Adrenal

(bilateral)

Adrenal

Adrenal 

(bilateral)

PGL	parasimpático

simpático

Adrenal

PGL	cabeza	y	cuello

PGL	cabeza	y	cuello

PGL	simpático

Adrenal

Cabeza	y	cuello

Adrenal

(bilateral)

Adrenal (bilateral)

Extraadrenal

Bajo

Bajo

Bajo

Alto

Bajo

Bajo

Bajo

Bajo

Moderado

Bajo

Adaptado	de	Kantorovich	V,	Koch	CA,	Pacak	K.	Endotext.	Pheochromocytoma	and	Paraganglioma	(2015);	King	K,	Pacak	K.	Familial	

Pheochromocytomas and Paragangliomas. Mol Cell Endocrinol. 2014 Apr 5; 386(1-2):92-100.
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de abdomen y pelvis con contraste endovenoso tiene una 
sensibilidad del 88-100%7,9.
Los PGL pueden ser identificados en cualquier sitio a lo 
largo del eje paravertebral de la base del cráneo hasta la 
pelvis, incluyendo la cadena simpática paraaórtica. Los 
sitios comunes están cerca de los vasos renales y del 
órgano de Zuckerkandl (tejido cromafín cerca del origen 
de la arteria mesentérica inferior y la bifurcación aórtica). 
Un sitio menos frecuente es la pared de la vejiga urinaria2. 
La administración de contrastes no iónicos es segura y pue-
de utilizarse sin bloqueo alfa previo; los informes de crisis 
hipertensivas datan de viejos trabajos de las décadas del 60 
y 70 cuando se usaban contrastes iónicos hiperosmolares11.
La resonancia magnética nuclear (RMN) es superior 
(mayor sensibilidad) para detectar PGL. Es el estudio de 
elección cuando la exposición a radiación debe ser limita-
da, como en los casos de embarazo, niños y pacientes con 
mutaciones germinales conocidas que requieren controles 
periódicos2.
Los Feo se caracterizan por presentar alta atenuación en TC 
sin contraste >10 UH, aumento de vascularización, retardo 
en el lavado del medio de contraste < 50%, alta señal de 
intensidad en T2 (RMN) en relación con el hígado (aunque 
componentes quísticos y necróticos pueden afectar esta 
característica clásica), cambios quísticos y hemorrágicos, 
forma redonda y cuando los márgenes son claros6. 

▪ Imágenes funcionales 
Centellograma con MIBG (meta-iodobenzilguanidina): 
el MIBG (análogo de la noradrenalina y la guanetidina) se 
concentra en los gránulos de almacenamiento. Requiere 
bloqueo tiroideo previo con lugol y se obtienen imáge-
nes a las 24 y 48 horas luego de la inyección. El MIBG 
puede ser marcado con yodo 123 o yodo 131; el primero 
tiene más sensibilidad (pero no está disponible en nuestro 
país) y permite el uso del SPECT con imágenes de mayor 
resolución12.
Es un estudio específico para evaluar tumores > 1-2 cm; se 
considera normal la captación asimétrica en suprarrenales 
normales (mayor captación en la izquierda). El I123-MIBG 
tiene una sensibilidad de 77 a 90% y una especificidad 
de 95 al 100% en la detección del FEO; su sensibilidad 
es menor para los paragangliomas, especialmente los 
hereditarios7,12.
Varios fármacos como los simpaticomiméticos, bloquean-
tes cálcicos, labetalol, antidepresivos tricíclicos y cocaína 
disminuyen la captación del MIBG. La mayor utilidad 
del MIBG sería para aquellos pacientes con enfermedad 
irresecable, diseminada y sintomática, donde la positividad 
de la captación permitiría una opción terapéutica7,9,12.
La PET 18 F-fluorodeoxiglucosa (F18-FDG) posee mayor 
sensibilidad que el MIBG (88%) para la detección de 
enfermedad metastásica. En un reciente consenso, los ex-
pertos la consideran como método de elección para evaluar 

enfermedad metastásica, particularmente en pacientes con 
mutación en SDHB7,12.
Otros radiofármacos utilizados en la PET/TC son la 18F-
FDOPA, útil en PGL de cabeza y cuello, abdominales y 
asociados a SDHx no metastásicos. La PET con agonistas 
de los receptores de somatostatina acoplados con 68 Galio 
ha demostrado recientemente su superioridad en compara-
ción con la PET-FDG para evaluar metástasis13. 

Tratamiento médico y preparación prequirúrgica 
El tratamiento óptimo de los Feo/PGL es la pronta resec-
ción quirúrgica, ya que estos tumores tienen potencial 
riesgo de crisis hipertensiva letal. La resección quirúrgica 
segura requiere el esfuerzo de un equipo médico integrado 
por clínicos, endocrinólogos, anestesiólogos y cirujanos. 
Iniciar inmediatamente el tratamiento antihipertensivo 
para controlar los síntomas y reducir el riesgo de crisis 
hipertensivas.
Los objetivos principales del manejo preoperatorio en los 
pacientes con Feo/PGL son normalizar la presión arterial, 
la frecuencia cardíaca y la función de otros órganos; evitar 
el efecto de la eventual liberación de catecolaminas durante 
la cirugía (manipulación del tumor) y sus consecuencias 
sobre el sistema cardiovascular (crisis hipertensivas, arrit-
mias, infartos de miocardio, accidente cerebrovascular, 
entre otras), y restaurar la depleción de volumen14. 
Actualmente, las guías internacionales recomiendan ini-
ciar el tratamiento médico 7 a 14 días antes de la cirugía, 
tiempo suficiente para normalizar los parámetros hemo-
dinámicos7 (Fig. 2).
Luego del diagnóstico, los pacientes deben recibir inme-
diatamente tratamiento con antihipertensivos. El bloqueo 
de los receptores alfaadrenérgicos siempre debe indicarse 
primero, seguido del bloqueo betaadrenérgico, de ser 
necesario. Si se utilizan inicialmente betabloqueantes, se 
produce una estimulación alfaadrenérgica (sin oposición 
vasodilatadora betaadrenérgica), que puede derivar en una 
crisis hipertensiva grave15.
El fármaco utilizado tradicionalmente en los pacientes 
con Feo/PGL es la fenoxibenzamina, un bloqueante alfa1 
y alfa 2 adrenérgico de acción prolongada, no compe-
titivo e irreversible. Este fármaco no está disponible en 
nuestro país.
Los alfabloqueantes de acción que están indicados y 
disponibles en nuestro medio son: prazosín, terazosina y 
doxazosina. Debe iniciarse el tratamiento administrando 
el comprimido antes de acostarse, ya que pueden causar 
hipotensión ortostática después de la primera dosis. 
La doxazosina es un antagonista de los receptores alfa1 
adrenérgicos, competitivo y de relativamente corta acción, 
que presenta algunas ventajas sobre la fenoxibenzamina: 
menor taquicardia e hipotensión posoperatoria y no produ-
ce sedación ni edemas. Se inicia el tratamiento con 1-2 mg 
(dosis nocturna) hasta un máximo de 16 mg/día. Sin 
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embargo, dadas sus propiedades competitivas, el bloqueo 
puede ser ineficaz ante una masiva descarga adrenérgica16. 
Luego de establecido el bloqueo alfa, puede ser necesario 
agregar betabloqueantes, especialmente ante la presencia 
de taquiarritmias o para el control de la frecuencia cardíaca 
secundaria al bloqueo alfa. Los betabloqueantes preferi-
dos en el manejo de estos pacientes son el metroprolol, 
el atenolol y el propanolol. Si bien el labetalol, por su 
antagonismo alfa-beta adrenérgico combinado, parecería 
ideal en estos casos, su uso como tratamiento único no 
está recomendado por su mayor efecto betaadrenérgico 
(relación alfa/beta 1:7) que podría desencadenar una crisis 
hipertensiva; por su menor eficacia en el control de la pre-
sión arterial (se requiere relación alfa/beta 1:4 para efecto 
antihipertensivo) y, además, por interferir en la captación 
del centellograma con MIBG7,14. 
Los bloqueantes cálcicos (amlodipina, nicardapina, nifedi-
pina y verapamilo) pueden agregarse en los pacientes con 
hipertensión persistente a pesar del bloqueo alfaadrenérgi-
co, en lugar de un aumento de dosis. La monoterapia con 
estos fármacos no se recomienda, a menos que los pacien-
tes tengan niveles leves de hipertensión preoperatoria o 
presenten hipotensión ortostática grave con el bloqueo alfa. 
Son especialmente útiles en pacientes con hipertensión 
paroxística o cuando se produce vasoespasmo coronario17. 
El nivel objetivo de presión arterial por alcanzar con el 
tratamiento no ha sido consensuado. Un grupo de expertos 
propone alcanzar niveles preoperatorios de PA en posición 
sentado de ≤ 130/80 mm Hg y valores de PAS de pie de 
alrededor 100 mm Hg (no menor de 80/45 mm Hg) con 
una frecuencia cardíaca promedio de 60-70 Lpm sentado 
y 70-80 Lpm de pie7,14.

Estos niveles objetivos de PA deben contextualizarse en 
el paciente individual teniendo en cuenta su edad y la 
presencia de daño de órgano blanco o enfermedad car-
diovascular previa.
Desde el punto de vista hemodinámico, los pacientes con 
Feo/PGL e hipertensión sostenida no difieren sustancial-
mente de los pacientes con hipertensión esencial, excepto 
por la presencia de taquicardia. Se caracterizan por aumento 
de las resistencias periféricas e índice cardíaco bajo, pero la 
vasoconstricción periférica prolongada secundaria a los altos 
niveles de catecolaminas lleva a una depleción de volumen 
(natriuresis por presión) que es necesario reponer para evitar 
la inestabilidad hemodinámica intraoperatoria15,18-19. 
El tratamiento con alfabloqueantes restaura la volemia solo 
en aproximadamente 60%; por este motivo el tratamiento 
también debe incluir una dieta alta en sodio y con ingesta 
adecuada de líquidos (luego de 3 días de iniciado el bloqueo 
alfa y una vez controlada la presión arterial) para revertir la 
contracción del volumen inducida por las catecolaminas y evi-
tar la hipotensión grave después de la extirpación del tumor.
Actualmente en nuestro medio es posible evaluar con 
hemodinamia no invasiva en forma ambulatoria, incruenta 
y fácil de realizar a través de cardiografía por impedancia. 
Los cambios en la impedancia del tórax permiten estimar 
la descarga sistólica, el volumen minuto cardíaco y las 
resistencias periféricas. Un estudio reciente mostró que 
la cardiografía por impedancia es un método que permite 
evaluar de manera secuencial y con precisión los cambios 
hemodinámicos en pacientes con feocromocitoma tratados 
con alfabloqueantes o carga de volumen en la preparación 
prequirúrgica, y que puede constituir una herramienta útil 
para el seguimiento clínico20. 

Figura 2. Algoritmo propuesto para el tratamiento preoperatorio de pacientes con 
feocro mocitoma/paraganglioma. Adaptado de Pacak K. Preoperative Management of the 
Pheochromocytoma Patient. J Clin Endocrinol Metab. 2007; 92:4069-79.
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TRATAMIENTO QUIRÚRGICO 
La resección quirúrgica es la única opción curativa en 
estos pacientes y el manejo interdisciplinario resulta in-
dispensable para un mejor resultado y para disminuir las 
complicaciones.
La cirugía miniinvasiva ha representado un gran avance en 
la cirugía de la glándula suprarrenal y evita la necesidad 
de realizar grandes incisiones, dada la situación anatómica 
retroperitoneal. En 1992, M. Gagner y E. Higashihara 
informan las primeras adrenalectomías laparoscópicas 
y desde entonces este abordaje es la técnica de elección. 
Dismimuye la morbilidad y el dolor posoperatorio, pro-
duce una más rápida recuperación del tránsito intestinal, 
disminución de la estadía hospitalaria y mejor resultado 
cosmético. Esto quedó demostrado en numerosos traba-
jos prospectivos y retrospectivos, en los que se observó, 
además, una menor tasa de sangrado intraoperatorio y de 
necesidad de transfusiones. Recientemente, el American 
College of Surgeons publicó un análisis retrospectivo de 
3100 adrenalectomías (2456 laparoscópicas y 644 conven-
cionales) efectuadas en los Estados Unidos entre 2005 y 
2010 donde la laparoscopia, si bien no demostró diferencia 
en la mortalidad, disminuyó de manera significativa la 
morbilidad a 30 días y el promedio de días de internación21.
El abordaje laparoscópico más frecuentemente utilizado 
es el transabdominal lateral22,23. El paciente se ubica 
en decúbito contralateral al lado enfermo, flexionando 
el tronco hasta formar un ángulo de 60° entre la cresta 
ilíaca y la 12.ª costilla. El acceso laparoscópico de la 
suprarrenal izquierda es más complejo porque se debe 
movilizar el bazo-páncreas hacia medial y descender el 
ángulo esplénico del colon para que se exponga la glándula 
suprarrenal, pero la disección de la suprarrenal izquierda 
resulta más simple y con menores riesgos de sangrado. En 
el lado derecho, en cambio, la exposición de la glándula 
es directa con la movilización del hígado una vez que se 
seccionan el ligamento coronario y el triangular, pero la 
relación estrecha de la glándula con la vena cava inferior 
y la disección de la vena capsular media −que en general 
es corta y desemboca en la propia vena cava− exponen a 
un mayor riesgo de accidentes hemorrágicos graves. La 
glándula siempre debe ser extraída en una bolsa plástica 
a través de una de las incisiones de los trocares.
Las principales complicaciones intraoperatorias de la 
adrenalectomía laparoscópica son el sangrado y la lesiones 
viscerales24-25.
Se informan complicaciones vasculares entre 0,7 y 5,4% 
en la mayoría de las series. También representan la mayor 
causa de conversión a cirugía abierta. Las hemorragias 
mayores provienen tanto de vasos venosos (venas supra-
rrenales, renales o vena cava inferior), como de vasos 
arteriales (arterias capsulares o renales). Pueden ocurrir 
también sangrados menores o “en napa”, por pérdida del 
plano de disección o crisis hipertensivas. Los avances 

tecnológicos, que permiten contar actualmente con instru-
mentos “selladores”, clips muy seguros y otros recursos 
hemostáticos, han disminuido marcadamente las compli-
caciones hemorrágicas intraoperatorias y posoperatorias.
La lesión de órganos sólidos y huecos es infrecuente. El 
hígado es el órgano más afectado (desgarros capsulares), 
seguido por el bazo y el intestino delgado.
La apertura de la pleura no es un evento infrecuente, pero 
rara vez ocasiona problemas serios. 
El abordaje laparoscópico retroperitoneal queda reservado 
para los tumores pequeños, debido a que la exposición de 
la glándula y sus pedículos vasculares es más limitada, y 
por ende el eventual control de un sangrado. La principal 
ventaja se relaciona con la adrenalectomía bilateral porque 
se pueden abordar ambas glándulas sin cambiar la posición 
del paciente22,23.
La adrenalectomía robótica no ha demostrado claras 
ventajas sobre la laparoscópica. La utilidad de la visión 
tridimensional, la rotación en los movimientos que permi-
ten los instrumentos y la mejor ergonomía para el cirujano 
se contrarrestan con un mayor tiempo operatorio, más 
prolongada curva de aprendizaje y mayores costos, sin 
haberse demostrado beneficios en los resultados23.
La resección de los feocromocitomas es más demandante 
técnicamente que la de otras patologías suprarrenales por 
el proceso inflamatorio periglandular y el aumento de la 
vascularización de la glándula, lo que sumado a las crisis 
hipertensivas intraoperatorias explica el mayor riesgo de 
sangrado y la inestabilidad hemodinámica23.
Esto se asocia con mayor cantidad de transfusiones, 
complicaciones posoperatorias, internaciones más pro-
longadas y reinternaciones por complicaciones. Además, 
los feocromocitomas son en general tumores de mayor 
tamaño que en otras enfermedades funcionantes y no 
funcionantes, lo que genera mayor contacto con órganos 
vecinos, pedículos renales y vena cava inferior. Se ha dis-
cutido cuál es el límite de tamaño para realizar un abordaje 
laparoscópico: inicialmente se fijó en 6 cm, pero ese límite 
se ha ido modificando a medida que se ganó en experien-
cia. Debe plantearse la conversión a cirugía abierta si la 
resección no puede realizarse en forma segura, en forma 
completa o sin traumatizar la glándula. La lesión de la 
cápsula puede provocar siembra e implante de células. 
Por otra parte, resulta muy difícil predecir la posibilidad 
de malignidad. La biopsia por congelación no es fiable; 
son criterios de sospecha el tamaño tumoral (mayor de 
6 cm) y la invasión periglandular y de estructuras vecinas. 
El abordaje laparoscópico “mano asistido” puede ser una 
opción interesante porque disminuye los riesgos de ruptura 
del tumor y sangrado, mientras mantiene las ventajas de 
la miniinvasividad.
El cirujano cuenta con algunas estrategias para minimizar 
las graves fluctuaciones de la tensión arterial que se ob-
servan durante la resección de estos tumores: 
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1. Evitar la manipulación del tumor, que es el estímulo 
más importante para la liberación de catecolaminas. Se ha 
demostrado que la adrenalina plasmática puede aumentar 
34 veces por la manipulación de la glándula. Se debe 
intentar disecar por fuera de la glándula, utilizando la 
grasa perirrenal y no la cápsula para traccionar, y evitando 
comprimir el tumor23,26-28. 
2. Disminuir la presión de insuflación del neumoperitoneo, 
ya que el aumento de la presión intraabdominal provoca 
estimulación directa sobre el tumor, y porque el propio CO2 
favorece la hipercarbia y la acidosis estimulando también 
la liberación de catecolaminas. En este sentido se ha suge-
rido utilizar Helio en lugar de CO2 para el neumoperitoneo, 
pero la experiencia con este gas es muy limitada.
3. Ligadura temprana de la vena suprarrenal principal 
para disminuir el flujo de catecolaminas al torrente san-
guíneo. Este es un concepto clásico que seguramente 
tiene más impacto en la cirugía convencional. En cirugía 
laparoscópica no se encontró evidencia para sostener tal 
recomendación, no hay diferencia en los resultados si se 
liga antes o después, por lo que el cirujano debe realizarlo 
en el momento que considere más apropiado técnicamen-
te en función del tamaño del tumor y las características 
anatómicas del drenaje venoso de cada paciente. Por otro 
lado, estos tumores presentan numerosas pequeñas arterias 
y venas y solo se consigue controlar la hipertensión y el 
sangrado cuando se ligan en su totalidad23,29.
La monitorización perioperatoria del estado hemodinámico 
es crítica en estos pacientes. Aun a pesar de una adecuada 
preparación preoperatoria, suelen presentarse crisis hi-
pertensivas tempranamente en respuesta a los estímulos 
iniciales (colocación de vías, intubación, incisiones, neu-
moperitoneo), y en una segunda etapa cuando se manipula 
el tumor. De suceder una crisis, el anestesiólogo debe 
avisar al cirujano para detener o minimizar las maniobras 
quirúrgicas, y debe comprobar que el paciente esté en un 
adecuado plano anestésico. Para el control de la HTA se 
utiliza fentolamina, nitroprusiato o nitroglicerina. Si se 
producen taquiarritmias puede ser necesario administrar 
betabloqueantes o lidocaína. La anestesia epidural (ad-
ministrando clonidina) asociada a la anestesia general es 
utilizada por algunos grupos para favorecer la estabilidad 
hemodinámica. Luego de la ligadura de las venas suprarre-
nales y la resección del tumor es frecuente que se produzca 
grave hipotensión, que suele corregirse con reposición de 
volumen y cristaloides, y alfa agonistas23,26-27. 
En el posoperatorio inmediato son frecuentes la hipotensión 
y las hipoglucemias, y en esas circunstancias es recomenda-
ble mantener una estricta monitorización hemodinámica en 
unidades intensivas las primeras 24 horas. La hipotensión 
posoperatoria suele ser causada por depresión de volumen, 
efecto residual de los fármacos preoperatorios o insuficien-
cia suprarrenal. La hipotensión es más frecuente cuando se 
utiliza fenoxibenzamina y metirozina26-28.

La adrenalectomía parcial con conservación de la cortical 
(cortical sparing adrenalectomy) fue descripta por Van 
Heerden en 1985 para el tratamiento de los feocromoci-
tomas hereditarios bilaterales, con el objeto de evitar la 
medicación supletoria con corticoides de por vida y las 
crisis addisonianas. Se sustenta además en la muy baja 
posibilidad de malignidad en casos de MEN 2A y VHL 
(alrededor del 3%) y en la baja tasa de feocromocitoma 
recurrente (<10%). No se recomienda en pacientes con 
SDH subunidad B porque es un fenotipo asociado con 
feocromocitomas y paragangliomas agresivos con elevada 
posibilidad de malignidad23,30-32.
Técnicamente, la cirugía conservadora es factible en 
lesiones pequeñas (hasta 3 cm), ubicadas en cara anterior 
y bordes. Puede ser suficiente conservar un tercio de la 
cortical de la glándula con un margen de resección de 
1 cm, extirpando toda la medular. Si la radicalidad de la 
resección no está asegurada, debe realizarse la adrenalec-
tomía total30-33.
Para la resección de los paragangliomas rigen los mis-
mos conceptos del pre-, intra- y posoperatorio de las 
adrenalectomías por feocromocitomas. Su ubicación 
abdominal más frecuente es la periaórtica, aunque 
pueden encontrarse desde la base del cráneo hasta el 
piso de la pelvis34.

ASPECTOS GENÉTICOS 
En la actualidad se estima que el 35 al 40% de los Feo/
PGL tienen una causa hereditaria. La investigación gené-
tica en los últimos 10 años ha llevado a la comprensión 
de estos tumores asociados actualmente a 20 genes sus-
ceptibles (mutaciones de líneas germinales y somáticas). 
La mayoría de los genes están bien caracterizados y se 
asocian a presentaciones clínicas características, entre 
ellas el fenotipo bioquímico, la localización del tumor y 
su comportamiento35-36 (Cuadro 1).
Cinco genes de mayor susceptibilidad representan el 90% 
de los FPGL hereditarios, síndromes familares con carácter 
autosómico dominante: la neoplasia endocrina múltiple 
(NEM) 2 A y B (protooncogén RET), enfermedad de Von 
Hippel-Lindau (gen VHL), síndromes FPGL hereditarios 
asociados a mutaciones de la enzima succinato deshidro-
genasa (SDHx) y la neurofibromatosis tipo 1 (gen NF1)7.
En ausencia de patrón sindromático o antecedentes fa-
miliares, la selección de genes para investigar dependerá 
en gran parte del patrón bioquímico y de la localización 
anatómica. En la NEM 2 predomina la adrenalina, mien-
tras que en la mutación de VHL o SDHx hay aumento de 
noradrenalina7,35-36.
Se recomienda realizar el estudio genético a todo paciente 
menor de 45 años, en todos los paragangliomas, en pacien-
tes con los antecedentes familiares o fenotipo característico 
de síndromes hereditarios, en el feocromocitoma bilateral 
y en la enfermedad multifocal o maligna2.
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FEOCROMOCITOMA MALIGNO
No hay criterios histológicos definitivos que puedan ser 
utilizados para el diagnóstico de Feo/PGL maligno. La ma-
lignidad se define por la presencia de metástasis a distancia 
en tejido no cromafín. Los sitios más frecuentes incluyen 
los ganglios linfáticos (80%), hueso (71%), hígado (50%) y 
pulmón (50%). Se estima entre un 10 y 15% de los FPGL; el 
porcentaje mayor corresponde los asociaciados a mutación 
de la SDHB para todos los PGL.9,37,20. 
Predomina la secreción de noradrenalina-normetanefrina 
(fenotipo noradrenérgico). La metoxitiramina es un mar-
cador sensible3.
Solo la resección quirúrgica es curativa. La estrategia de 
“esperar y observar” se basa en la ausencia de opciones tera-
péuticas, la supervivencia mayor de 10 años en este subgrupo 
de pacientes y la toxicidad asociada a las terapias para la 
enfermedad. En otras palabras, el inicio de la terapia activa 
debe estar justificada. Tres factores principales justifican 
la intervención terapéutica: la hipersecreción hormonal no 
controlada, los síntomas relacionados con el tumor, la alta 
carga tumoral (siete o más lesiones óseas, sustitución del 50% 
del parénquima hepático y múltiples nódulos pulmonares 
mayores de 2 cm) y la progresión radiográfica significativa. 
La terapia con MIBG I131 es una opción para aquellos pa-
cientes que muestran captación de MIBG en el centellograma.
Otras opciones de radioterapia dirigida posible son con 
90 Y-DOTATOC y 177 Lu-DOTATOC, dos agentes radio-
marcados dirigidos a los receptores de somatostatina (la 

experiencia es limitada en estos pacientes). Los esquemas 
quimioterápicos incluyen ciclofosfamida, dacarbazina y 
vincristina (CDV). Una alternativa al régimen de CDD-
Vpuede ser la temozolamida. La terapia antihipertensiva 
es similar a la utilizada para los pacientes que se preparan 
para la cirugía2,20,37.

DISCUSIÓN/CONCLUSIONES 
Los Feos/PGL son tumores raros que se presentan con una 
gran variedad de síntomas no específicos que pueden imitar 
muchas otras condiciones clínicas. Resulta muy importante 
contar con estudios bioquímicos altamente sensibles, como 
las metanefrinas urinarias o plasmáticas, o ambas, que 
permitan diagnosticar o descartar estos tumores. Como 
muchas de estas complicaciones pueden ser potencialmente 
mortales, la única prevención es el diagnóstico precoz y el 
tratamiento quirúrgico en centros especializados. 
En los últimos 15 años, numerosos logros importantes en 
investigación genética han impactado profundamente en el 
conocimiento y abordaje clínico del Feo/PGL. Estos tumores 
pueden dejar de considerarse como una entidad patológica 
uniforme, sino más bien como un grupo heterogéneo de neo-
plasias de células cromafines con diferentes localizaciones, 
perfiles de secreción y potencial de malignidad de acuerdo 
con las mutaciones genéticas subyacentes.
El abordaje interdisciplinario es fundamental para el éxi-
to en el diagnóstico, tratamiento y seguimiento de estos 
pacientes.
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RESUMEN
La enfermedad de Castleman (EC) es una rara entidad linfoproliferativa benigna caracterizada por el crecimiento no neoplásico progresivo de los 
ganglios linfáticos en cualquier parte del cuerpo, aunque en la mayoría de los casos (60%) afecta el mediastino y, con una muy baja frecuencia, 
compromete la región de la cabeza y el cuello, incluidas las glándulas salivales. Representa un desafío diagnóstico para el médico porque se pre-
senta con síntomas y signos inespecíficos. Existen dos subtipos: uno localizado en forma de adenopatía sin síntomas generales y otro multicéntrico 
con compromiso de varios grupos ganglionares y con manifestaciones clínicas sistémicas y alteraciones del laboratorio. El diagnóstico requiere un 
examen físico completo y exámenes complementarios (laboratorio, ecografía, tomografía computarizada o resonancia magnética nuclear o ambas, 
punción aspiración con aguja fina) y se confirma a través del análisis histopatológico. El tratamiento es quirúrgico, pero la forma multicéntrica 
requiere además un tratamiento adyuvante. 
A pesar de su localización inusual en las glándulas salivales, la EC debería ser considerada entre los diagnósticos diferenciales, sobre todo ante 
la sospecha de procesos linfoproliferativos. 
Se describe en este trabajo el caso de una paciente pediátrica con diagnóstico de EC localizada en la glándula submaxilar, y se realizó una revisión 
de la literatura. 

Palabras clave: enfermedad de Castleman, tumor de glándula salival. 

CASTLEMAN DISEASE IN SALIVARY GLAND: REPORT OF A PEDIATRIC CASE
ABSTRACT
Castleman disease (CD) is a rare lymphoproliferative entity characterized for a non – neoplasic progressive growth of the lymph nodes in any part 
of the body; nevertheless it usually affects the mediastinum (60 %), and with less frequency, it compromises the head and neck region, including 
the salivary glands. It represents a diagnostic challenge for the doctor, because it has nonspecific symptoms and signs. There are two subtypes: the 
localized form, that generally is presented through an adenopaty without systemic symptoms, and a multicentric form that compromises several 
nodal groups and has systemic symptoms and laboratory abnormalities. Diagnosis requires a complete physical examination and complementary 
exams (blood tests, ultrasonography, computed tomography and/or magnetic resonance, fine needle puncture – aspiration), and the final diagnosis 
is through histopathological analysis. The treatment is surgery, but multicentric form requires adyuvant treatment. 
Although its unusual presentation in salivary glands, CD should be considered between differential diagnosis, especially when we are thinking of 
lymphoproliferative entities. In this article, we present a case of a pediatric patient with diagnosis of CD of submaxilar gland and we review the 
literatura about this disease with special attention in the salivary glands location. 

Key words: Castleman disease, salivary glands tumors. 

Rev. Hosp. Ital. B.Aires 2015; 35(3): 86-89.

INTRODUCCIÓN
Las glándulas salivales constituyen un conjunto de órganos 
exocrinos, que pueden ser asiento de múltiples patologías, 
entre ellas procesos inflamatorios, infecciosos, autoinmu-
nitarios y neoplásicos benignos o malignos. Es difícil infe-
rir el tipo histológico del tumor a través del examen físico 
y de los exámenes complementarios, y en la mayoría de 
los casos el estudio histopatológico o citológico es el que 

determina el diagnóstico. Los tumores linfoproliferativos 
afectan con baja frecuencia las glándulas salivales, y la 
enfermedad de Castleman −a pesar de su baja prevalencia− 
debe tenerse en cuenta entre los diagnósticos diferenciales 
de las neoplasias indoloras y de lento crecimiento locali-
zadas en la glándula submaxilar.

OBJETIVO
Describir un caso clínico de enfermedad de Castleman 
localizado en la glándula submaxilar en un paciente pe-
diátrico, tratado exitosamente mediante cirugía, así como 
también realizar una descripción de las manifestaciones 
clínicas, características epidemiológicas e histopatológi-
cas, técnicas de diagnóstico por imagen y opciones tera-
péuticas para el tratamiento de esta enfermedad.
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DISEÑO
Presentación de caso clínico y revisión de la literatura. 

MATERIAL Y MÉTODOS
Revisión de la historia clínica electrónica de una paciente 
pediátrica que consultó por un tumor en la región submaxi-
lar derecha con diagnóstico de enfermedad de Castleman 
en diciembre del año 2012 en el Hospital Italiano de 
Buenos Aires.

DESCRIPCIÓN DEL CASO CLÍNICO
Se trata de una paciente de sexo femenino, de 17 años. 
Consultó por padecer un tumor en la glándula submaxilar 
derecha, de crecimiento progresivo y de doce meses de 
evolución. 
En el examen físico se evidenció un tumor duro, indoloro 
y móvil en la región submaxilar derecha. No tuvo otros 
síntomas, ni antecedentes de relevancia. Los estudios 
de laboratorio fueron normales. La ecografía mostró un 
aumento de tamaño uniforme de la glándula submaxilar 
derecha, de características hipoecoicas (Fig. 1).
La tomografía computarizada (TC) de cuello con contraste 
endovenoso evidenció un aumento de tamaño de la glándu-
la submaxilar, bien delimitado, con un realce homogéneo 
posadministración del contraste (Figs. 2 y 3). 

El análisis del material obtenido por punción-aspiración 
con aguja fina bajo control ecográfico fue negativo para 
células atípicas. Se realizó una submaxilectomía derecha 
(Figs. 4 y 5) con biopsia por congelación intraoperatoria; 
el informe fue proceso linfoproliferativo. 
La paciente evolucionó favorablemente y fue externada 
a las 24 horas con un drenaje aspirativo que se extrajo a 
los 3 días. 
El informe del estudio anatomopatológico fue enfermedad 
de Castleman. 
La evaluación realizada por el servicio de hematooncología 
pediátrica descartó enfermedad multicéntrica.

REVISIÓN DE LA LITERATURA
La enfermedad de Castleman (EC) es una enfermedad 
linfoproliferativa benigna infrecuente, caracterizada por el 
crecimiento progresivo y lento de los ganglios linfáticos 
en cualquier parte del cuerpo, aunque en la mayoría de 
los casos (60%) afecta el mediastino. Fue descripta por 
primera vez en el año 1954 por el Dr. Castleman como 
una masa mediastinal que simulaba un timoma. Presenta 
múltiples denominaciones, entre ellas “hiperplasia gigante 
de nódulos linfáticosˮ, “hamartoma angiomatoso de los 
nódulos linfáticosˮ, “hiperplasia angiofolicular de los 
nódulos linfáticosˮ, “linfoma benigno giganteˮ, etcétera. 
Se localiza con mayor frecuencia en el tórax (60%) y 
después en la región de la cabeza y el cuello (14%). Otras 
localizaciones pueden ser: abdomen (11%), axila (4%) y, 
con menor frecuencia, mesenterio, vulva, páncreas y pel-
vis. En los niños, la frecuencia de distribución es diferente: 
tórax (33%), abdomen (30 %), cuello (23%) y axila (7%). 
Cuando afecta el cuello, compromete los ganglios en el 
90% de los casos, aunque es rarísima su presentación en 
las glándulas salivales, con menos de 25 casos descriptos 
en la literatura inglesa de localización parotídea y solo 7 
de ellos en la población pediátrica.
La enfermedad puede afectar a cualquier grupo etario (2 
meses hasta 75 años); sin embargo, su presentación en 
pediatría es infrecuente. Suele comprometer en mayor 
medida a adultos jóvenes, sin predilección de sexo. 

Figura 1. Masa hipoecoica en la ecografía.

Figura 2. TC corte coronal. 

Figura 3. TC corte axial.
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La EC es de etiología desconocida. Una de las teorías 
propone que sería una reacción inmunológica hiperplásica 
a un proceso infeccioso; sin embargo no se ha detectado 
ningún germen causal. Algunos estudios sugieren que esta 
entidad podría ser algún tipo de tumor benigno o constitui-
ría una proliferación hamartomatosa. Actualmente se cree 
que la producción exagerada de interleucina-6 (IL-6) por 
los centros germinales de células B sería la responsable 
de la forma multicéntrica. 
Existen dos formas clínicas de presentación: localizada o 
multicéntrica. La primera es la más frecuente y general-
mente se presenta como una adenopatía única en alguna 
región del cuerpo con ausencia de otros síntomas generales 
o alteraciones en el laboratorio. La segunda se presenta 
con manifestaciones generales como fiebre, diaforesis, 
fatiga, pérdida de peso y otras alteraciones como anemia, 
hiperglobulinemia, trombocitosis, síndrome nefrótico, 
aumento de la eritrosedimentación, hepatoesplenomegalia, 
etc. Esta forma puede aparecer asociada a enfemerdades 
neoplásicas malignas, como el linfoma de Hodgkin y no 
Hodgkin, el sarcoma de Kaposi y el síndrome POEMS 
(polineuropatía, organomegalias, endocrinopatías, pro-
teína M y alteraciones en la piel), así como también a la 
infección por HIV o el herpesvirus 8 y el liquen plano y 
el pénfigo vulgar. 

En glándulas salivales se presenta con las características 
de un tumor inespecífico, de crecimiento lento, y muchas 
veces es un hallazgo en los estudios por imágenes soli-
citados por otras causas. En la parótida puede provocar 
parálisis facial por compresión. 
El diagnóstico diferencial se debe realizar con otros tumo-
res benignos, como adenoma pleomorfo, tumor de Warthin, 
schwannomas, etc., enfermedades linfoproliferativas y las 
hiperplasias reactivas (como las observadas en la sífilis, 
artritis reumatoidea, toxoplasmosis, HIV, enfermedad por 
arañazo de gato, tuberculosis, entre otras).
Está descripta la posibilidad de recurrencia de esta en-
fermedad, pero es poco frecuente (0-1% para la forma 
localizada).
Según la histopatología (Fig. 6), se puede clasificar en 
dos subtipos: la forma hialino-vascular y la de células  
plasmáticas. La primera es la más frecuente (90%) y se  
caracteriza por presentar pequeños folículos de linfocitos 
en un patrón de cáscara de cebolla, rodeados por vasos 
hialinizados con marcada proliferación capilar interfo-
licular. Suele comprometer un único ganglio linfático y, 
en general, afecta a adultos jóvenes y niños más grandes. 
Es de mejor pronóstico y no presenta síntomas sistémi-
cos. La segunda (10%), se caracteriza por tener centros 
germinales hiperplásicos con regiones interfoliculares 
vascularizadas con células plasmáticas. Presenta sínto-
mas sistémicos y alteraciones del laboratorio. También se 
ha descripto una forma intermedia, de rara presentación, 
que comparte características histopatológicas de las dos 
anteriores. 
La inmunomarcación de esta enfermedad es positiva para 
CD3, 43, 45 en los linfocitos T y para CD 20, 45, 79a en 
los B. En cuanto a las células musculares es positiva para 
SMA, CD 34 para el endotelio y vimentina para el tejido 
mesenquimático.

Figura 4. Exposición de la glándula.

Figura 5. Exéresis glandular.

Figura 6. Histopatología.
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En la enfermedad de glándulas salivales, el origen son 
los ganglios linfáticos localizados dentro de la glándula 
o los que la rodean. Yi y cols. afirman que no existen 
métodos diagnósticos preoperatorios para la EC y que 
todos los exámenes complementarios que se realicen 
solo sirven para reducir el número de diagnósticos dife-
renciales posibles.
El tratamiento de elección es la exéresis quirúrgica, que 
en el caso de las glándulas salivales incluirá la glándula 
afectada. En la forma localizada, para la gran mayoría 
de los autores, la escisión provee la cura de la enferme-
dad, y, si la remoción fue completa, la recurrencia es 
rarísima; sin embargo hay quienes postulan el uso de la 
radioterapia.
La forma multicéntrica tiene peor pronóstico y requie-
re un tratamiento más enérgico, que incluye cirugía 
con quimioterapia o radioterapia posoperatoria o con 
ambas.
Entre los agentes quimioterápicos utilizados se en-
cuentran la ciclofosfamida, la vincristina y la doxo-
rrubicina.

También se ha descripto la utilización de anticuerpos anti-
IL-6 para el alivio sintomático. Sánchez-Cuellar y cols. la 
recomiendan en la variante de células plasmáticas. La 
radioterapia es una alternativa en caso de lesiones irreseca-
bles, resección incompleta, recurrencia o pobres candidatos 
quirúrgicos. 

CONCLUSIONES
La EC localizada en glándulas salivales representa un 
desafío diagnóstico por sus características inespecíficas 
que simulan cualquier otro tumor con esa ubicación. 
A pesar de su localización inusual en las glándulas 
salivales, la EC debería ser considerada entre los diag-
nósticos diferenciales, sobre todo cuando se tiene en 
mente la posibilidad de procesos linfoproliferativos. 
No existen métodos complementarios preoperatorios 
que sean diagnósticos. El estudio histopatológico de 
la pieza quirúrgica es la única forma de confirmar la 
enfermedad. La cirugía es el tratamiento de elección, 
pero en caso de enfermedad multicéntrica se requiere 
tratamiento adyuvante. 
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Definir el nivel óptimo de presión arterial en muy ancianos 
representa un dilema, ya que los resultados son contradic-
torios, especialmente entre los estudios de cohorte y los 
ensayos clínicos aleatorizados. 
Los estudios de cohorte de octogenarios que viven en la co-
munidad muestran una relación paradojal entre sobrevida y 
presión arterial1. Sin embargo, a partir del estudio HYVET 
(Hypertension in the Very Elderly Trial), un ensayo clínico 
controlado con placebo, que demostró un claro beneficio 
al reducir la presión sistólica a menos de 150 mm Hg en 
octogenarios2, las guías de hipertensión recomiendan una 
meta entre 140 y 150 mm Hg para este grupo etario. 
En ancianos, la fragilidad, medida por ejemplo a través de 
la velocidad de la marcha, es un factor confundidor en la 
relación entre presión arterial y mortalidad3. En este sentido, 
el estudio PARTAGE, que siguió a una cohorte de individuos 
muy ancianos y frágiles institucionalizados, observó que la 
mortalidad en los que tenían presión sistólica < 130 mm Hg 
recibiendo tratamiento antihipertensivo combinado era el 
doble que en aquellos con igual nivel de presión pero tratados 
con 1 solo fármaco antihipertensivo, o con presión sistólica 
> 130 mm Hg  que recibían tratamiento combinado4. 
En contraste, el estudio SPRINT, un ensayo aleatorizado 
que comparó 2 metas tensionales: 120 versus 140 mm Hg 
en 9361 hipertensos mayores de 50 años y un factor de 
riesgo cardiovascular o enfermedad renal, demostró una 
clara ventaja en el grupo tratado intensivamente. El bene-
ficio de una meta < 120 mm Hg fue extensivo al subgrupo 
de mayores de 75 años5. 

Umbrales de presión arterial domiciliaria 
en octagenarios

José Alfie

Aparicio LS, Thijs L, Boggia J, et al. Defining thresholds for home blood pressure monitoring in 
octogenarians. Hypertension. 2015;66(4):865-73.

Nuestro estudio ofrece umbrales de presión arterial en 
domicilio en pacientes octogenarios no institucionali-
zados y autoválidos. La monitorización domiciliaria de 
la presión arterial tiene un mejor valor pronóstico que 
la medición convencional del consultorio. Una presión 
arterial en domicilio de 125/65 mm Hg corresponde a 
presiones arteriales de consultorio de ≈135/70 mm Hg. 
Se utilizó la base IDHOCO, una cohorte internacional 
ideada para establecer límites de presión arterial en do-
micilio. Del subgrupo de octogenarios, 202 no estaban 
tratados y 173  recibían tratamiento antihipertensivo 
(58 de los cuales eran pacientes del Hospital Italiano 
de Buenos Aires). 
En los octogenarios no tratados observamos un aumento 
del riesgo cardiovascular por encima de 150 mm Hg de 
presión sistólica. En cuanto a la presión diastólica, el riesgo 
cardiovascular fue mayor por debajo de 65 mm Hg y menor 
por encima de 80 mm Hg. En los octogenarios tratados, la 
asociación entre riesgo cardiovascular y presión arterial 
sistólica fue curvilínea, con un nadir en ≈150 mm Hg 
y aumento del riesgo por debajo de ≈130 mm Hg. Esta 
relación no varió con el nivel de presión diastólica6. 
En resumen, nuestro análisis sugiere que, antes de iniciar 
tratamiento antihipertensivo en un paciente octogenario,  
se debería considerar la presión diastólica en domicilio, ya 
que el riesgo aumenta cuando es < 65 mm Hg. En los que 
ya reciben tratamiento, un promedio de presión sistólica 
en domicilio < 125 mm Hg puede indicar un exceso de 
tratamiento.
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Walter Masson

RESUMEN
En los últimos años han surgido algunas investigaciones y guías de práctica clínica relacionadas con el diagnóstico y tratamiento de las dislipide-
mias, que aportaron nuevos conocimientos (y controversias) sobre dicha problemática. En este resumen se describen, en primer lugar, las carac-
terísticas de las “nuevas guías” norteamericanas para el manejo del colesterol publicadas a fines de 2013 y se comparan con las recomendaciones 
tradicionales.  En segundo lugar, se analizan los últimos estudios que evaluaron el impacto cardiovascular de otros fármacos hipolipemiantes 
(ezetimibe y ácido nicotínico) en pacientes en prevención secundaria tratados con estatinas. Finalmente, se mencionan las nuevas drogas hipoli-
pemiantes desarrolladas en los últimos años, como el lomitapide, el mipomersen y los inhibidores de la PCSK9, y se comentan el mecanismo de 
acción, su eficacia, sus efectos colaterales y los escenarios clínicos en donde podrían utilizarse.

Palabras clave: guías clínicas, dislipidemias, niacina, ezetimibe, lomitapide, mipomersen, inhibidores de la PCSK9.

DYSLIPIDEMIA, WHAT'S NEW?
ABSTRACT
In recent years, some research and clinical practice guidelines related to the diagnosis and treatment of dyslipidemia, which provided new 
knowledge (and controversy) about this problem have emerged. In this review, the characteristics of the American “new guidelines” for choles-
terol management published by the end of 2013 are described, and they are compared with the traditional recommendations. In addition, recent 
studies assessing the cardiovascular impact of other lipid-lowering drugs (ezetimibe and nicotinic acid) in patients in secondary prevention treated 
with statins are analyzed. Finally, new hypolipidemic drugs developed in recent years are mentioned (lomitapide, mipomersen and PCSK9 inhi-
bitors), discussing the mechanism of action, efficacy, side effects and clinical settings where they could be used.

Key words: clinical guidelines, dyslipidemia, niacin, ezetimibe, lomitapide, mipomersen, PCSK9 inhibitors.
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En los últimos tres años han surgido algunas investigacio-
nes y guías de práctica clínica relacionadas con el diag-
nóstico y tratamiento de las dislipidemias que aportaron 
nuevos conocimientos (y controversias) sobre dicha pro-
blemática. Si bien hay mucha información para analizar, 
la intención de este resumen es puntualizar tres aspectos: 
1) “nuevas” versus “viejas” guías de práctica clínica para 
el manejo del colesterol; 2) combinación de estatinas con 
otros fármacos hipolipemiantes; 3) nuevos fármacos para 
el manejo del colesterol.

“NUEVAS” GUÍAS VERSUS “VIEJAS” GUÍAS PARA 
EL MANEJO DEL COLESTEROL
A decir verdad, cuando cito las “nuevas guías” me estoy 
refiriendo puntualmente a la actualización de la “guía de 
tratamiento del colesterol” (conocida también como ATP 
IV) publicada a fines de 2013 por la Fuerza de Tareas del 
American College of Cardiology/American Heart Asso-
ciation (ACC-AHA). Este documento reemplaza al ya 
conocido ATP III publicado en el año 2002 y actualizado 

en 2004.  Esta nueva guía, cambia radicalmente el enfoque 
del tratamiento hipolipemiante para la reducción del riesgo 
cardiovascular.
La posición tradicional de la mayoría de las guías, entre 
ellas las europeas, las canadienses, las recomendaciones 
locales dadas por la Sociedad Argentina de Cardiología e, 
incluso, por otras sociedades norteamericanas (por ejemplo 
la Sociedad Norteamericana de Lípidos), es establecer me-
tas terapéuticas de C-LDL según el riesgo de los pacientes. 
Se basa en el concepto de “cuanto más bajo el nivel de 
C-LDL, mejor”. Las metas lipídicas deben ser más bajas 
en aquellos pacientes con mayor riesgo. Así nacieron los 
“objetivos terapéuticos” de C-LDL < 100 mg/dL y más 
recientemente < 70 mg/dL para los pacientes con un ries-
go cardiovascular más elevado. Esta estrategia implica 
además individualizar el tratamiento y verificar que los 
objetivos se cumplan. Asimismo, la estrategia tradicional 
considera, además del objetivo primario que es la meta 
de C-LDL, otras metas lipídicas “secundarias” como por 
ejemplo el colesterol no HDL o la apolipoproteína B.
Las nuevas guías establecen que no hay evidencia su-
ficiente que apoye la titulación de fármacos buscando 
metas específicas de tratamiento. Su espíritu se basa 
fundamentalmente en la evidencia proveniente de los 
grandes ensayos clínicos que evaluaron las estatinas en 
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“dosis fijas” en ciertas poblaciones. Sobre la base del 
descenso esperado promedio del C-LDL, clasifican las 
estatinas como de “alta intensidad” (≥ 50% de descenso), 
“moderada intensidad” (30 a 49% de descenso) y “baja 
intensidad” (< 30% de descenso). Asimismo, recomiendan 
la utilización de un nuevo puntaje de riesgo cardiovascular 
que reemplaza el tradicional puntaje de Framingham. Es 
así como las nuevas guías identifican 4 grupos de pacientes 
a los cuales deberíamos medicar con estatinas, aplicando 
la siguiente estrategia terapéutica:
1) Pacientes con antecedentes cardiovasculares. En este 
caso se recomiendan estatinas de alta intensidad (como 
atorvastatina 40-80 mg o rosuvastatina 20-40 mg). En los 
sujetos > 75 años es razonable utilizar dosis de intensidad 
moderada. 
2) Pacientes con un C-LDL ≥ 190 mg/dL.  En este caso, 
también se recomienda utilizar estatinas de “alta inten-
sidad”.
3) Pacientes con diabetes sin enfermedad cardiovascular 
entre 40 y 75 años y un nivel de C-LDL entre 70 y 189 mg/
dL. Si el riesgo estimado de enfermedad cardiovascular 
es ≥ 7,5% a 10 años, la guía recomienda un régimen de 
“alta intensidad” de estatinas. Si el riesgo es < 7,5%, la 
recomendación formal es utilizar estatinas de “moderada 
intensidad”. 
4) Prevención primaria en individuos sin enfermedad 
cardiovascular clínica ni diabetes con un C-LDL entre 
70 y 189 mg/dL y una edad entre 40 y 75 años. En este 
grupo, el inicio del tratamiento con estatinas se debe basar 
en el riesgo calculado por el nuevo puntaje. Si el riesgo 
es ≥ 7,5% a 10 años se recomienda iniciar un régimen de 
“moderada” o “alta intensidad”. Si el riesgo se encuentra 
entre 5-7,5% se debería considerar la posibilidad de iniciar 
tratamiento teniendo en cuenta otros factores  asociados. 
Efectivamente, las nuevas guías reemplazan las “metas 
de C-LDL” por un algoritmo más sencillo y mecanizado. 
No consideran otros marcadores o metas lipídicas y foca-
lizan el tratamiento en las estatinas, dejando de lado otras 
herramientas terapéuticas hipolipemiantes. Las nuevas 
guías desalientan las mediciones en el seguimiento del C-
LDL como método para monitorizar el tratamiento hacia 
alguna meta específica, aunque lo consideran para valorar 
la adherencia a la medicación.
Es importante remarcar que actualmente las “nuevas guías” 
estadounidenses son las únicas que recomiendan esta 
estrategia. El resto de las recomendaciones, aun cuando 
cronológicamente se conocieron después de dichas guías, 
contemplan seguir con la búsqueda de metas de C-LDL 
ajustadas por el riesgo de los pacientes, y son más “exigen-
tes” en el caso de pacientes con mayor riesgo. Esta estrate-
gia determina el uso de estatinas como fármacos de primera 
elección que pueden combinarse con otras drogas cuando 
los objetivos no se cumplen. Esta decisión está basada, en 
primer lugar,  en que los grandes ensayos que evaluaron 

altas dosis de estatinas mostraron que el mayor descenso 
del C-LDL se acompañó consiguientemente de una mayor 
reducción de los eventos cardiovasculares, sin observar un 
“valor crítico” a partir del cual no hay más beneficio o, 
incluso, perjuicio. En segundo lugar, la observación de que 
algunos fármacos no estatínicos pueden reducir también 
el riesgo cardiovascular, avalando la hipótesis de que el 
descenso C-LDL es el factor principal en la reducción del 
riesgo cardiovascular. En tercer lugar, si bien es cierto que 
no se diseñaron ensayos específicamente para demostrar 
la eficacia de fármacos en busca de metas, diferentes aná-
lisis de subgrupos de algunos ensayos clínicos de grandes 
dimensiones mostraron resultados favorables solo en los 
sujetos que alcanzaron los objetivos terapéuticos.
Una comparación “conceptual” entre el ATP III y las nue-
vas guías puede observarse en en cuadro 1.

COMBINACIÓN DE LAS ESTATINAS CON
OTROS FÁRMACOS
En los últimos años, algunos ensayos clínicos publicados 
evaluaron la utilización de otros fármacos hipolipemiantes 
(niacina y ezetimibe) en pacientes que recibían estatinas. 
El estudio IMPROVE-IT aleatorizó 18 144 pacientes que 
tuvieron un evento coronario agudo dentro de los 10 días, 
a recibir ezetimibe 10 mg + simvastatina 40/80 mg vs. 
placebo + simvastatina 40/80 mg. Los pacientes al ingreso 
tenían un C-LDL entre 50 y 125 mg/dL (sin tratamiento 
hipolipemiante) o entre 50 y 100 mg/dL (con tratamiento 
hipolipemiante previo). El seguimiento promedio fue de 
6 años. El resultado del estudio mostró que, al agregar el 
ezetimibe al tratamiento con estatinas, se alcanzó un nivel 
más bajo de C-LDL y, consiguientemente, una reducción 
de los eventos cardiovasculares. La diferencia en el nivel 
de C-LDL entre los grupos de 12,8 mg/dL se correlacionó 
con un descenso en los eventos vasculares mayores del 
7,2%, hallazgos consistentes con la reducción mostrada 
en los metanálisis de estatinas. 
Múltiples estudios previos han demostrado la eficacia del 
ezetimibe para reducir el colesterol y para mejorar la pro-
porción de sujetos que alcanzan las metas terapéuticas lipí-
dicas en sujetos que reciben estatinas. Algunos resultados 
contradictorios se observaron en estudios diseñados para 
evaluar la utilidad de dicho fármaco en evitar la progresión 
de la aterosclerosis. Este estudio demuestra por primera 
vez que el agregado de una droga hipolipemiante no estatí-
nica (ezetimibe) a pacientes bajo tratamiento con estatinas 
reduce los eventos cardiovasculares. Dichos resultados 
avalan la utilización del ezetimibe en pacientes que con 
las dosis máximas de estatinas toleradas no alcanzan las 
metas recomendadas.
Por otro lado, dos nuevos ensayos clínicos valoraron la 
utilización de la niacina en prevención cardiovascular. El 
estudio AIM-HIGH evaluó la utilización de ácido nicotí-
nico contra placebo en una población de 3414 pacientes 
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Cuadro 1. Comparación entre la ATP III y las nuevas guías norteamericanas para el manejo 
del colesterol

 ATP III Nuevas guías

Foco en el “C-LDL”

Se basa en ensayos clínicos, datos epidemio-

lógicos, estudios genéticos y fisiopatológicos

Utiliza el puntaje (score) de Framingham 

para enfermedad coronaria fatal y no fatal 

a 10 años

Contempla metas lipídicas primarias y se-

cundarias (p. ej., colesterol no HDL).

Da recomendaciones para dislipidemias 

genéticas e hipertrigliceridemias

Recomienda las estatinas como fármacos de 

primera línea y contempla la posibilidad de 

utilizar otras drogas hipolipemiantes

Foco en grupos de pacientes que deben reci-

bir estatinas en altas/moderada dosis

Solo basado en ensayos clínicos

Utiliza un nuevo score que incorpora, ade-

más de los eventos coronarios, el accidente 

cerebrovascular fatal y no fatal

Desaparecen las metas. No contempla otros 

marcadores lipídicos

No da recomendaciones en este grupo de 

dislipidemias

Focaliza solamente el uso de las estatinas

con enfermedad cardiovascular previa. Los pacientes 
debían presentar niveles bajos de C-HDL (< 40 mg/dL en 
hombres y < 50 mg/dL en mujeres). Se utilizaron dosis de 
niacina de liberación extendida entre 1500 y 2000 mg/día 
en el grupo intervención, mientras que todos los pacientes 
recibieron tratamiento de base con simvastatina en dosis de 
40 a 80 mg, asociada o no a ezetimibe 10 mg. La niacina 
generó un aumento del 20% en los niveles de C-HDL y una 
reducción adicional del C-LDL. El estudio fue suspendido 
tempranamente por falta de eficacia en evitar el punto final 
primario combinado de eventos cardiovasculares. 
Por otro lado, el estudio HPS2-THRIVE también evaluó 
la administración de niacina de liberación extendida + 
laropiprant (inhibidor del efecto flushing dado por las pros-
taglandinas) contra placebo. En este trabajo se incluyeron 
sujetos con antecedentes cardiovasculares o diabetes. Se 
incorporaron 25 673 pacientes, los cuales fueron tratados 
con simvastatina 40 mg/día, asociada o no a ezetimibe 
10 mg/día. Se aleatorizó la utilización de niacina de libe-
ración extendida en dosis de 2000 mg/día contra placebo. 
La utilización de niacina se asoció a un modesto aumento 
en el C-HDL (6 mg/dL) y una reducción del C-LDL de 
10 mg/dL. Luego de 3,9 años de seguimiento, el agregado 
de niacina no logró reducir en forma significativa el punto 
final combinado de eventos cardiovasculares con un au-
mento en los efectos colaterales, entre los cuales podemos 
citar trastornos glucémicos, efectos gastrointestinales, 
infecciones, mayor sangrado o nuevos casos de diabetes. 
El resultado de estos dos ensayos ha limitado la utiliza-

ción de la niacina, al menos en individuos en prevención 
secundaria que están bajo tratamiento con estatinas. 
Sin embargo, deberíamos tener en cuenta algunas conside-
raciones. En primer lugar, en el estudio AIM-HIGH, por 
cuestiones de diseño, el grupo placebo recibió también do-
sis bajas de niacina. Además, en el grupo placebo aumentó 
el C-HDL 9,8 mg/dL, haciendo que la diferencia con el 
grupo “niacina” fuera solo de 4 mg/dL. Asimismo, el 75% 
de los sujetos estaba recibiendo estatinas antes de ingresar 
en el estudio, lo que pudo disminuir el efecto clínico por 
el fenómeno conocido como “depilación”. Finalmente, el 
C-LDL basal en este estudio fue muy bajo (76 mg/dL). 
En dicho escenario, es poco probable que consideremos 
agregarles un segundo o tercer fármaco hipolipemiante a 
nuestros pacientes. 
En segundo lugar, el estudio HPS2-THRIVE incluyó 
una gran proporción de asiáticos (chinos). El análisis de 
subgrupos mostró un resultado negativo fundamentalmen-
te en dicha población y no en los sujetos de origen europeo, 
sugiriendo alguna influencia de la raza en los resultados. 
Asimismo, también en este estudio, los pacientes mostra-
ron un C-LDL basal muy bajo (63 mg/dL, 58 mg/dL en la 
población asiática). Nuevamente, es difícil imaginar que 
en nuestros pacientes con dicho nivel de C-LDL conside-
remos agregar otro fármaco hipolipemiante. Finalmente, 
existe la posibilidad de que el efecto negativo pueda estar 
dado en parte por el laropiprant  y no por la niacina.
Como consecuencia de estos dos estudios, las recomen-
daciones actuales no sugieren agregar niacina en sujetos 
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medicados con estatinas. En mi opinión, esto es verdad 
en pacientes con un nivel de C-LDL muy bajo. La nia-
cina frente a placebo ha demostrado reducir los eventos 
cardiovasculares en la etapa preestatínica y su utilidad en 
sujetos ya medicados con estatinas pero con un nivel de 
C-LDL más elevado no ha sido debidamente estudiado.

NUEVOS TRATAMIENTOS HIPOLIPEMIANTES
Luego de varios años de investigación han surgido nue-
vas moléculas hipolipemiantes con diferente mecanismo 
de acción. Focalizaré tres de ellas en este resumen: el 
lomitapide, el mipomersen y los inhibidores de la PCSK9.
El lomitapide es una droga aprobada para el manejo de la 
hipercolesterolemia familiar homocigota (HFHo). Su me-
canismo de acción es inhibir la MTP (proteína microsomal 
de transferencia de triglicéridos). Esta proteína desempeña 
un papel importante en el montaje y la secreción de las 
lipoproteínas que contienen apolipoproteína B. Por lo 
tanto, al inhibir la MTP, la producción de VLDL cae y, 
consiguientemente, los niveles plasmáticos de C-LDL.
El estudio más relevante en fase 3 incluyó 29 pacientes 
con HFHo. Dicho estudio agregó lomitapide (dosis media 
40 mg/día vía oral) a la terapia hipolipemiante conven-
cional (incluyendo LDL-aféresis). El C-LDL basal fue de 
336 mg/dL, y disminuyó un 50% a las 26 semanas. 
Los eventos adversos gastrointestinales pueden ocurrir hasta 
en un 90% de los pacientes tratados con lomitapide, lo cual 
estaría relacionado con la inhibición de la MTP intestinal 
y, como consecuencia, con el incremento intracelular de  
triglicéridos en el enterocito. Dichos efectos pueden ser 
minimizados con la adherencia a una dieta reducida en 

grasas, el aumento de dosis en forma gradual y la toma del 
fármaco en  ayunas. El lomitapide también puede aumentar 
las transaminasas y favorecer la esteatosis hepática. 
Su efecto sobre la reducción de la morbimortalidad car-
diovascular no fue evaluado aún, pero existen actualmente 
diversos estudios que analizarán los efectos a largo plazo. 
Sin embargo, dado el altísimo riesgo cardiovascular que pre-
sentan los sujetos con HFHo, las entidades regulatorias han 
aprobado su utilización en este tipo particular de pacientes.
El mipomersen es un oligonucleótido antisentido, admi-
nistrado en forma subcutánea,  aprobado también para el 
manejo de los pacientes con hipercolesterolemia familiar. 
Su mecanismo de acción se basa en bloquear la transcrip-
ción del ARN mensajero que codifica la información para 
la síntesis de apolipoproteína B.  
Un estudio que evaluó pacientes con HFHo tratados con 
la máxima dosis tolerada de hipolipemiantes, aleatorizó 
a 34 pacientes a 200 mg/semana de mipomersen y a 17 
pacientes a placebo, durante 26 semanas. El mipomersen 
redujo el C-LDL un 24,7%, la apolipoproteína B un 26,8%  
y la Lp(a) un 31,1%. Otros estudios en fase III han eva-
luado este fármaco en diferentes poblaciones (Cuadro 2).
El efecto adverso más común relacionado con el mipomer-
sen es la reacción en el sitio de inyección. Suele autolimi-
tarse y resuelve espontáneamente dentro de los primeros   
días. Otro síntoma descripto es un cuadro tipo “flu like” 
(fatiga, escalofríos y mialgias) que puede afectar hasta un 
tercio de los pacientes, aunque los casos más graves son 
infrecuentes. Finalmente, la utilización de dicha droga 
puede elevar las transaminasas hepáticas e incrementar 
el contenido graso hepático.

Cuadro 2. Estudios en fase III con mipomersen

 Estudio  Población Reducción Reducción Reducción

   de C-LDL de ApoB de Lp(a)

   (%) (%) (%)

Stein y cols. HFHe coronarios, máximo 28 26 21

 tratamiento tolerado y C-LDL

 > 100 mg/dL 

McGowan y cols.  C-LDL > 300 mg/dL o coronarios 36 36 33

 y C-LDL > 200 mg/dL, con el

 máximo tratamiento tolerado 

Thomas y cols.  C-LDL > 100 mg/dL en pacientes 37 38 24

 coronarios o de “alto riesgo” con el

 máximo tratamiento tolerado 

Visseres y cols.  Intolerantes a estatinas y alto riesgo 47 46 27

 cardiovascular

HFHe: hipercolesterolemia familiar heterocigota; ApoB: apolipoproteína B.
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Estos dos nuevos agentes hipolipemiantes deben ser 
considerados como tratamientos complementarios de la 
dieta y de otros hipolipemiantes en pacientes con HFHo, 
particularmente si la LDL-aféresis no está disponible, y en 
pacientes con  enfermedad vascular e hipercolesterolemia 
familiar heterocigota (HFHe) severa.
Finalmente, analizaremos los inhibidores de la enzima 
PCSK9 (tipo 9 de subtilisina/kexina convertasa de propro-
teína). La PCSK9 participa en el proceso de degradación 
de los receptores de LDL en el hepatocito. Cuando se 
inhibe a la PCSK9, los receptores de LDL en lugar de 

degradarse se reciclan, y pueden volver a la superficie del 
hepatocito y continuar captando partículas de LDL varias 
veces más. Los inhibidores de la PCSK9 son anticuerpos 
monoclonales que cumplen dicha función. Existen dife-
rentes inhibidores como el alirocumab, el evolocumab 
y el bococizumab, todos de administración subcutánea. 
Se han publicado varios estudios en fase III usando in-
hibidores de la PCSK9 como monoterapia, asociados a 
estatinas, con ezetimibe o sin él, en pacientes de alto riesgo 
cardiovascular, en HFHe e HFHo  y en pacientes intole-
rantes a las estatinas (Cuadro 3). En todos esos estudios, 

Cuadro 3. Estudios en fase III con los inhibidores de la PCSK9

Estudio  n Esquema Reducción del C-LDL 

   (vs. placebo)

Monoterapia 

  Mendel-2  614 Evo 140 c/2 sem 57% a 10 sem

  Evo 420/mes

  Odyssey mono  103 Ali 75 c/2 sem 32% a 24 sem

Junto a estatinas 

  Laplace-2  2067 Evo 140 c/2 sem 75% a 12 sem

  Evo 420/mes

  Odyssey combo I  316 Ali 75 c/2 sem 46% a 24 sem

  Odyssey combo II  720 Ali 75 c/2 sem 30% a 12 sem

  Yukawa-2  404 Evo 140 c/2 sem 75% a 12 sem

  Evo 420/mes

Junto a dieta, estatinas o 

estatina + ezetimibe

  Descartes 901 Evo 420 c/mes 49-62% a 52 sem

  Odyssey choise 803 Ali 75 c/2 sem 52-59% a 24 sem

  Ali 300/mes 

Intolerancia a estatinas

  Gauss-2 307 Evo 140 c/2 sem 38% a 12 sem

  Evo 420/mes

  Odyssey alternative 314 Ali 75 c/2 sem 30% a 24 sem

  Odyssey choice II 233 Ali 75 c/2 sem 56% a 24 sem

  Ali 150 c/mes

HFHe

  Rutherford-2 331 Evo 140 c/2 sem 59% a 12 sem

  Evo 420 c/mes 61% a 12 sem

  Odyssey HF I y II 735 Ali 75 c/12 sem 51-58% a 24 sem

HFHo

  Tesla Parte B 50 Evo 420 c/mes 31% a 12 sem

Tiempo extendido

  Osler-1 y Osler 2 1359 Evo 420 c/mes 52% a 52 sem

  Odyssey long term 2341 Ali 150 c/2 sem 62% a 24 sem

Evo: evolocumab; Ali: alirocumab; HFHe: hipercolesterolemia familiar heterocigota; HFHo: 

hipercolesterolemia familiar homocigota; sem: semana.
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dichos fármacos demostraron ser potentes reductores del 
C-LDL (aproximadamente 50-60%). En general son muy 
bien tolerados; los efectos adversos más comunes son los 
relacionados con el sitio de inyección. Diferentes investi-

gaciones en curso evaluarán el efecto en la disminución de 
los eventos cardiovasculares, más allá de las mejoras en el 
perfil lipídico, y determinarán los distintos escenarios clí-
nicos en los cuales estos fármacos podrían estar indicados. 
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ACTUALIZACIÓN Y AVANCES EN INVESTIGACIÓN

Puesta al día en vacunación antineumocócica en adultos
Corina Nemirovsky

RESUMEN
La enfermedad invasiva por Streptococcus pneumoniae constituye una importante causa de morbilidad y mortalidad, y es la primera causa de 
muerte prevenible mediante vacunación en el mundo, no solo en niños sino en todas las edades. Tanto la vacuna polisacárida como la vacuna 
conjugada antineumocócicas han demostrado reducción de las tasas de enfermedad invasiva en adultos. En los últimos años, a la luz de nueva 
evidencia disponible, los esquemas de vacunación antineumocócica para esta población han sufrido modificaciones. Este documento ofrece una 
actualización sobre las recomendaciones de vacunación a través de los fundamentos que han llevado a dicho cambio. 

Palabras clave: vacunación antineumocócica, Streptococcus pneumoniae, neumonía, enfermedad invasiva por neumococo.

UPDATE ON PNEUMOCOCCAL VACCINATION IN ADULTS
ABSTRACT
The Streptococcus pneumoniae invasive disease is a major cause of morbidity and mortality, being the leading cause of vaccine-preventable death 
in the world, not only in children but in all ages. Both the polysaccharide vaccine and pneumococcal conjugate vaccine have shown reduced rates 
of invasive disease in adults. In recent years, in light of new evidence available, schedules of pneumococcal vaccination for this population have 
changed. This document provides an update on vaccine recommendations through the rational that have led to this change.
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INTRODUCCIÓN
La enfermedad invasiva causada por Streptococcus pneu-
moniae (neumococo) constituye un importante problema 
de Salud Pública debido a su morbilidad y mortalidad, 
con tasas más altas entre los lactantes, niños pequeños 
y personas mayores de 65 años. La presencia de ciertas 
condiciones médicas subyacentes aumenta el riesgo de 
enfermedad neumocócica y de sus complicaciones. Entre 
ellas se  destacan la inmunodeficiencia/inmunosupresión; 
la asplenia anatómica o funcional; la hepatopatía crónica 
y cirrosis; la enfermedad respiratoria, renal crónica, car-
diovascular y diabetes mellitus; el tabaquismo y el alcoho-
lismo. Las formas más graves de infección neumocócica 
se incluyen dentro del grupo denominado enfermedad 
neumocócica invasiva (ENI) constituido por bacteriemia 
(asociada o no a neumonía), meningitis, pleuritis, artritis, 
peritonitis primaria y pericarditis. Durante los últimos 2 
siglos, pocos patógenos infecciosos han igualado el im-
pacto global de Streptococcus pneumoniae en términos de 
enfermedad y muerte. El neumococo sigue siendo la prin-
cipal causa de neumonía adquirida en la comunidad (NAC) 
y, con la marcada disminución de las tasas de infecciones 
por Haemophilus influenzae, también es actualmente la 

principal causa de meningitis bacteriana, tanto en adultos 
como en niños.
La letalidad por ENI oscila entre 16 y 36%, pudiendo 
alcanzar el 50% en los mayores de 64 años. Además de 
estas formas invasivas, se estima que el S. pneumoniae 
es el microorganismo más frecuentemente implicado en 
las NAC de los adultos, donde está presente en alrededor 
del 50% de los casos, y de otras patologías como las otitis 
media aguda o sinusitis en los niños. La NAC es causa 
de una importante morbilidad, con unas tasas en Europa 
y América del Norte que varían mucho, de 30 a 100 ca-
sos/100 000 personas/año, según la población estudiada 
y las pruebas diagnósticas que se utilicen. La incidencia 
aumenta con la edad, que condiciona el ingreso hospitala-
rio y, en casos graves, en unidades de cuidados intensivos 
(UTI), donde la letalidad puede llegar al 36%. 
En la Argentina, según los datos del Sistema Nacional 
de Vigilancia Epidemiológica, la incidencia de NAC en 
sujetos de todas las edades es del 1,26 por 1000 habitantes. 
En un estudio de base poblacional que se encuentra en 
desarrollo en la ciudad de General Roca, provincia de Río 
Negro, la incidencia de NAC en personas mayores de 18 
años es de 8,4 por 1000 adultos y en sujetos de 65 años o 
más, de 34 por 1000. La mortalidad de los pacientes asis-
tidos en forma ambulatoria varía entre 0,1 y 5% y en los 
pacientes que requieren hospitalización puede superar el 
50%, especialmente en quienes son admitidos en UTI. En 
este estudio, la mortalidad global observada fue del 10,5%, 
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distribuida en 1,4% en sujetos de 18 a 49 años, 2,5% en 
sujetos de 50 a 64 años y 17,5% en mayores de 65 años.
De acuerdo con datos de la OMS, la enfermedad neumocó-
cica es la primera causa de muerte prevenible en el mundo 
mediante vacunación, no solo en niños sino en todas las 
edades. Por ello, se considera esencial y prioritaria la in-
troducción e implementación de la vacunación frente al 
neumococo de forma universal en todos los países.

HISTORIA DE LA VACUNA 
Antes de la disponibilidad de los antimicrobianos moría 
más del 70% de los pacientes hospitalizados con bacterie-
mia neumocócica. En 1911, Wright y cols. desarrollaron 
una vacuna antineumocócica de células enteras para 
inmunizar a los buscadores de oro en Sudáfrica, un grupo 
con alta incidencia de infecciones graves. Posteriormente, 
otros investigadores realizaron ensayos clínicos para eva-
luar la seguridad y la eficacia de una vacuna polisacárida. 
La validez de los resultados de muchos de estos ensayos 
resultó cuestionable debido a defectos metodológicos. 
Más adelante, los ensayos controlados de vacunas bivalen-
te, trivalente y tetravalente llevados a cabo en la década de 
1940 proporcionaron evidencia fuerte de que estas vacunas 
eran eficaces; luego  se elaboraron y comercializaron dos 
vacunas hexavalentes. Casi al mismo tiempo se extendió 
la disponibilidad de antimicrobianos eficaces contra 
neumococo y la evolución de los pacientes mejoró sustan-
cialmente. La aparente eficacia milagrosa de la penicilina 
llevó a la creencia generalizada de que las infecciones 
por neumococo eran totalmente curables, y los médicos, 
investigadores y la salud pública perdieron interés en la 
prevención de este patógeno tan temido.
Durante la década de 1950, las vacunas neumocócicas 
habían sido retiradas del mercado pero, en 1964, la 
complacencia sobre la enfermedad neumocócica terminó 
cuando Austrian y Gold presentaron las descripciones 
clínicas de unos 2000 casos de neumonía neumocócica 
diagnosticados en Brooklyn entre 1952 y 1962. A pesar del 
impacto sustancial de los antimicrobianos en la reducción 
de la mortalidad, fallecieron cerca de 1 de cada 4 pacientes 
ingresados y casi la mitad de los pacientes de más de 60 
años de edad que tenían bacteriemia neumocócica. En 
consecuencia, Austrian y cols. trabajaron para el desarrollo 
de una nueva vacuna antineumocócica.
Para evaluarla con prontitud y con un costo relativamente 
bajo se desarrollaron ensayos controlados aleatorizados 
doble ciego en una población con alto índice de infeccio-
nes por neumococo. Como en décadas anteriores, fueron 
reclutados los buscadores de oro en Sudáfrica. Estos 
ensayos produjeron evidencia concluyente sobre la efica-
cia de estas vacunas para prevenir la ENI y la NAC. Las 
estimaciones de la eficacia de protección fueron 76%-92%. 
Tales hallazgos llevaron a licenciar la vacuna polisacárida 
14-valente en 1977, que fue reemplazada posteriormente 
por la vacuna 23-valente (VPN23) en 1983.

Un avance significativo con fuerte impacto en la carga de 
enfermedad neumocócica fue la concesión de licencias a 
la vacuna heptavalente conjugada (VCN7) en el año 2000. 
Como la vacuna polisacárida no resultaba inmunogénica en 
niños menores de dos años, la vacuna conjugada fue un im-
portante paso adelante en la prevención de la enfermedad 
en este grupo de edad de alto riesgo. La vigilancia, luego 
de la introducción de la vacuna VCN7 en el calendario de 
inmunización de la niñez, ha demostrado que la vacuna 
es eficaz en la prevención de la ENI y en proporcionar 
inmunidad de rebaño. La formulación actual de la vacuna 
congujada antineumocócica, VCN13, contiene 13 antíge-
nos de neumococo. 

FUNDAMENTOS DE LA VACUNACIÓN
Inmunogenicidad y eficacia
La VPN23 que contiene los serotipos 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 
7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 
19F, 20, 22F, 23F, 33F de Streptococcus pneumoniae ha 
demostrado que en adultos brinda protección contra las 
ENI (74% en adultos inmunocompetentes). Sin embargo, 
su papel en la protección frente a la NAC es controvertido. 
Para esta última, algunos estudios sugieren que la VPN23 
protege contra el desarrollo de la NAC y otros que modera 
el impacto reduciendo la mortalidad, la incidencia de fallo 
respiratorio y la duración de la hospitalización. 
El desarrollo de las vacunas de polisacáridos conjugadas 
con proteínas transportadoras ha determinado que la res-
puesta inmunogénica de estas vacunas se transforme de 
una respuesta independiente de células T a una respuesta 
T dependiente. En adultos, se evaluó si la conjugación de 
13 polisacáridos capsulares del neumococo (1, 3, 4, 5, 6A, 
6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F y 23F) con la proteína dif-
térica atóxica CRM197, presentes en la vacuna disponible 
desde hace años para los niños (VCN13), producía mayor 
respuesta que los mismos polisacáridos administrados 
con la VPN23. Estos estudios demostraron una mayor 
respuesta inmunogénica para la mayoría de los serotipos 
compartidos por ambas vacunas. 
Además de estos estudios de inmunogenicidad, se dispone 
desde hace algunos años de los resultados de estudios con 
VCN7 que contiene los serotipos 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F y 
23F que habían permitido demostrar reducción en la tasa de 
ENI comparada con la VPN23 en la población con infec-
ción por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). 
Basándose en los estudios de inmunogenicidad de VCN13, 
de eficacia de VCN7 en pacientes VIH/sida y teniendo en 
cuenta la alta carga de morbimortalidad en los grupos de 
mayor riesgo de ENI, así como también la seguridad de 
VCN13, diferentes organizaciones como ACIP (Advisory 
Committee on Immunization Practices, CDC – Comité de 
Recomendaciones sobre Inmunizaciones de los Estados 
Unidos) en el año 2012 y posteriormente la Comisión 
Nacional de Inmunizaciones (CoNaIn) de la República 
Argentina y la Sociedad Argentina de Infectología (SADI) 
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Cuadro 1. Composición de vacunas antineumocócicas y cobertura vacunal en la Argentina

Vacuna Serotipos Serotiopos Cobertura en la

 incluidos exclusivos Argentina*

VCN13 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 6A 58%

 14, 18C, 19F, 19A, y 23F  

VPN23 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 2, 8, 9N, 10A, 11A, 12F, 81%

 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 15B, 17F, 20, 22F, y 33F

 17F, 18C, 19F, 19A, 20, 22F,

 23F, y 33F

 

*Porcentaje de cobertura por serotipo causal según el informe de SIREVA (OPS) 2012 sobre 

aislamientos invasivos en mayores de 50 años (n = 96).

recomendaron la vacunación secuencial con VCN13 y 
VPN23 en poblaciones especiales (HIC, pacientes con 
fístulas de líquido cefalorraquídeo, asplénicos, personas 
con implantes cocleares). El objetivo de este esquema 
secuencial de ambas vacunas es proveer mayor inmuno-
genicidad y protección con VCN13 y al mismo tiempo 
mayor espectro de protección de serotipos con VPN23. 
La decisión de recomendar el uso de VCN13 entre los 
adultos sanos mayores de 65 años quedó aplazada hasta 
que se dispusiera de datos sobre 1) el impacto del uso de 
VCN13 en los niños sobre la enfermedad en adultos (es 
decir, los efectos indirectos) y  2) la eficacia de VCN13 
contra la NAC y ENI entre los adultos. De acuerdo con 
estos requisitos de aprobación, se llevó a cabo en los Paí-
ses Bajos un ensayo aleatorizado controlado con placebo 
(estudio CAPITA) entre aproximadamente 85 000 adultos 
de 65 años o mayores durante el período 2008-2013. Los 
objetivos de ese estudio fueron demostrar la eficacia de 
VCN13 para la prevención del primer episodio de NAC  
y de ENI producidas por los serotipos incluidos en la 
vacuna. 
La eficacia para prevención de NAC fue del 45,6% (Inter-
valo de confianza [ic] 95,2%, 21,8 - 62,5; p < 0,001) del 
75,0% (IC 95%, 41,4-90,8; p < 0,001) para la prevención 
de ENI. En junio de 2014, con los resultados de este es-
tudio determinados como evidencia de nivel moderado, 
la VCN13 fue recomendada por ACIP como categoría A 
para esta población estudiada. En su documento de agosto 
de 2015, la SADI también se suma a la recomendación 
del agregado de la VCN13 al esquema de vacunación an-
tineumocócica para pacientes sanos mayores de 65 años.

Cobertura de serotipos circulantes
Otro aspecto por considerar para determinar las estrate-
gias de vacunación contra el neumococo en adultos es la 
circulación de serotipos de este microorganismo en esta 
población en la Argentina a fin de optimizar el uso de las 

diferentes vacunas. En tal sentido, los datos del Instituto 
Malbrán presentados en el Informe Regional de SIREVA 
(Sistema Regional de Vacunas) en el año 2012 mostraron 
que el 85,6% de los serotipos causales de las formas de 
ENI en > 5 años están incluidos en la VPN23, mientras 
que el 70,4% lo están en la VCN13. En la subpoblación 
de pacientes mayores de 50 años de la Argentina, también 
según datos de SIREVA, durante el período 2010-2012, la 
cobertura fue de 58% para VCN13 y de 81% para VPN23 
(cuadro 1). También debe considerarse en el futuro la po-
sible reducción de la enfermedad neumocócica en adultos 
a través del efecto rebaño producido por la inclusión en el 
Calendario Nacional de Vacunación de la VCN13 en niños 
en nuestro país a partir del año 2012. En nuestro medio, se 
ha observado recientemente, en algunas unidades centine-
las de vigilancia de NAC (p. ej., Tandil), una reducción de 
la incidencia en general, pero no se cuenta con información 
sobre los serotipos involucrados. En la Argentina hasta el 
año 2014, aún seguían circulando en adultos los serotipos 
contenidos en la VCN13. Por todo ello, es fundamental 
mantener la vigilancia de los serotipos productores de NAC 
y de ENI en adultos en la Argentina, ya que resulta clave 
para tomar decisiones sobre eventuales modificaciones de 
los esquemas de vacunación para esta población.

RECOMENDACIONES
Con toda la evidencia disponible hasta el momento, el 
Grupo de Trabajo de ACIP concluyó que la mayor protec-
ción por serotipo se puede lograr a través del uso de ambas 
vacunas VCN13 y VPN23 entre los adultos mayores de 
65 años y que el 20-25% de las ENI entre los adultos en 
este grupo de edad es causado por los serotipos contenidos 
en la VCN13, y un adicional de 38,5% por los serotipos 
presentes en VPN23 no incluidos en VCN13. La eviden-
cia de los estudios de inmunogenicidad demuestra que la 
respuesta de anticuerpos es no inferior o superior cuando 
se administra la VCN antes que la VNP23. 



100 Rev. Hosp. Ital. B.Aires Vol 35 | Nº 3 | Septiembre 2015

De acuerdo con los estudios de inmunogenicidad antes 
mencionados, la mejor respuesta del esquema secuen-
cial se obtiene administrando la VCN13 inicialmente y, 
después de al menos 8 semanas, la VPN23. En los casos 
que lo requieran (asplénicos, HIC) se debe indicar una 
segunda dosis de VPN23 a los 5 años de la inicial. En 
aquellos adultos de los grupos antes mencionados (HIC, 
con fístulas de líquido cefalorraquídeo, asplénicos o con 
implantes cocleares) que ya hubiesen recibido la VPN23 
previamente, se recomienda iniciar el esquema secuencial 
dejando un intervalo mayor de 12 meses desde la aplica-
ción de VPN23. 
Sobre la base de la experiencia con la VPN23, los estudios 
en la población con VIH con vacunas conjugadas y polisa-
cáridas, los datos de inmunogenicidad de la VCN13 y los 
resultados de eficacia del estudio CAPITA en población 
de 65 años o mayores, la SADI plantea los siguientes 
esquemas para los distintos escenarios: 
1. Personas > 65 años: una dosis de VCN13 al cumplir 65 

años, seguida de una dosis de VPN23 con un intervalo 
de 1 año.

2. Personas entre 18 y 64 años con comorbilidades*
- Personas con una comorbilidad: una dosis de VPN23.
- Personas con dos o más comorbilidades: una dosis de 

VCN13 seguida de una dosis de VPN23 a los 2 meses, 
administrar otra dosis de VPN23 a los 5 años de la 
anterior y una última a los 65 años (si pasaron más de 
5 años de la dosis previa). 

 *(Comorbilidades: cardiopatía crónica, enfermedad 
pulmonar crónica, diabetes mellitus, alcoholismo, en-
fermedad hepática crónica, tabaquismo)

3. Huéspedes inmunocomprometidos o con factores 
de riesgo* de cualquier edad (excepto receptores de 

trasplantes de células hematopoyéticas [TCH]): una 
dosis de VCN13 seguida de una dosis de VPN23 a los 
2 meses, administrar otra dosis de VPN23 a los 5 años 
de la anterior y una última a los 65 años (si pasaron más 
de 5 años de la dosis previa).

 *(Inmunocomprometidos o con factores de riesgo: 
inmunodeficiencias congénitas o adquiridas, infección 
por VIH, insuficiencia renal crónica y síndrome nefró-
tico, leucemias, linfomas y otras enfermedades neoplá-
sicas, inmunodepresión farmacológica, trasplante de 
órgano sólido, asplenia funcional o anatómica, anemia 
de células falciformes, implante coclear, fístula de 
LCR)

4. Receptores de TCH (adultos de cualquier edad): tres 
dosis de VCN13 separadas por al menos un mes cada 
una, comenzando 3 a 6 meses postrasplante, una cuarta 
dosis de VCN13 a los 6 meses de la tercera dosis de 
VCN13 y una dosis de VPN23 a los dos meses de la 
última dosis de VCN13. 

Comentario: esta recomendación está basada en eviden-
cia que muestra que un régimen de 4 dosis de VCN13 
produce un título de anticuerpos en TCH comparable al 
obtenido con una sola dosis de VCN13 en adultos inmu-
nocompetentes. 
5. Pacientes que tengan antecedentes de haber padecido 

alguna forma de ENI sin un factor de riesgo evidente 
(adultos de cualquier edad): una dosis de VCN13 se-
guida de una dosis de VPN23 a los 2 meses, continuar 
con otra dosis de VPN23 a los 5 años de la anterior y 
una última a los 65 años si pasaron más de 5 años de 
la dosis previa. 

Comentario: esta recomendación no está basada en evi-
dencia científica sino en la opinión de expertos.

Cuadro 2. Recomendaciones de vacunación antineumocócica según población de riesgo

 Población Vacunación Refuerzo

Inmunocomprometidos y con 

factores de riesgo*

(todas las edades)

Comorbilidades 

Mayores de 65 años sanos

TCH 

VCN13 seguida de VPN23 con intervalo 

de 8 semanas

Si VPN previa, aplicar VCN con intervalo 

de 1 año

1 comorbilidad VPN23 

2 o más VCN13 seguidas de VPN23 con 

intervalo de 1 año. Si VPN previa, aplicar 

VCN13 con intervalo de 1 año

VCN13 seguida de VPN23

con intervalo de 1 año. Si VPN previa, 

aplicar VCN13 con intervalo de 1 año

Desde 3-6 meses pos-TCH, VCN13 por 

mes durante 3 meses y cuarta dosis a los 6 

meses de la última. VPN23 a los 2 meses.

VPN23 a los 5 años y otra a los 65 años (con 

intervalo de 5 años desde la última dosis)

VPN23 a los 65 años (con intervalo de 5 años 

desde la última dosis). VCN13 previa a VPN 

si no la recibió antes de los 65 años

No requiere

VPN23 a los 5 años y otra a los 65 años (con 

intervalo de 5 años desde la última dosis)
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Serie parasitosis en dermatología
Pediculosis

María Luz Bollea Garlatti, Aldana Soledad Vacas, Denise  Carolina Valdivia Montero,
Evelyn Andrea Zambrano, Paula Enz y Ricardo Galimberti 

RESUMEN
La enfermedad producida por Pediculus humanus capitis, conocida como pediculosis, es una parasitosis específica del ser humano de distribución 
mundial. El contagio puede ser directo por contacto con el cuero cabelludo de una persona afectada, o por fómites contaminados con parásitos, por 
lo que no distingue raza, sexo, edad ni nivel socioeconómico. Presentamos  el caso de una paciente de 80 años con una forma típica de pediculosis.

Palabras clave: pediculosis, Pediculus humanus capitis, parasitosis, prurigo.

PARASITOSIS IN DERMATOLOGY. PEDICULOSIS
ABSTRACT
The disease caused by Pediculus humanus capitis, known as pediculosis, is a human specific parasitosis. It has a worldwide distribution. Transmis-
sion can be by direct contact with the scalp of an affected person or by contaminated fomites with parasites. This infestation makes no distinction 
of race, sex, age, or socioeconomic status. We present a case of an 80 years old patient with a typical case of pediculosis.

Key words: pediculosis, Pediculus humanus capitis, parasitoses, prurigo.
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CASO CLÍNICO
Paciente de sexo femenino, de 80 años, que consultó al 
Servicio de Dermatología por prurito de dos meses de 
evolución. Vivía sola y no presentaba antecedentes médi-
cos de relevancia. Refirió que el prurito se localizaba en 
región occipital, cuello, dorso superior, escote, hombros y 
región proximal de ambos miembros superiores. Consultó 
en múltiples oportunidades a diferentes profesionales 
médicos y  recibió tratamiento con cremas emolientes al 
interpretarse como secundario a xerosis. Al examen físico 
presentaba, efectivamente, marcada xerosis con múltiples 
excoriaciones y costras desecadas serohemáticas secun-
darias al rascado en las zonas ya mencionadas donde el 
prurito era intenso, constituyendo un prurigo excoriado 
(Figs. 1 y 2).  En todas las regiones del cuero cabelludo, 
aunque con predominio occipital y frontal, se observaron 
múltiples elementos blanquecino-parduscos adheridos al 
tallo piloso, identificados como liendres (Fig. 3), con lo 
que se confirmó el diagnóstico de pediculosis.  Se extra-
jeron muestras de pelos para visualización al microscopio 
óptico, una vez disuelta la queratina con hidróxido de 
potasio, a fin de observar los parásitos con mayor detalle 
(Fig. 4). Se realizó tratamiento con permetrina tópica en 

dos aplicaciones separadas por siete días, asociada al uso 
de peine fino, con excelente evolución.

COMENTARIOS
La pediculosis es una enfermedad producida por el insecto 
Pediculus humanus capitis, que afecta en forma específica 
al ser humano, y se distribuye alrededor de todo el mundo. 
Esta enfermedad, si bien es prevalente en niños, no distin-
gue edad, sexo, raza ni clase socioeconómica.
Los piojos son insectos de seis patas, sin alas, cuyo único 
hábitat es el cuero cabelludo del ser humano. Cuando 
llegan a fase adulto, copulan y la hembra comienza a 
poner huevos o liendres. La hembra es capaz de colocar 
de 5 a 10 liendres por día, durante el mes que dura su 
vida, generalmente a un centímetro del cuero cabelludo 
debido a la mayor temperatura. Solo en regiones geo-
gráficas muy cálidas pueden encontrarse huevos viables 
hasta 15 cm por encima de la raíz del pelo. Las liendres 
recién depositadas o viables son de color pardo y las que 
ya han eclosionado son claras o blancas. Los huevos dan 
lugar a ninfas tras 10 días de incubación y posteriormente 
pasan por tres estadios diferentes durante 12 a 16 días 
hasta llegar a ser adultos. Los adultos miden de 2 a 3 mm 
(las hembras son más grandes) y los huevos o liendres, 
0,8 mm. El piojo adulto se alimenta de sangre cada 4 a 6 
horas y solo puede sobrevivir 36 horas sin alimentarse. 
En cambio, las liendres pueden resistir hasta 10 días 
lejos del huésped. 
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El contagio se produce por contacto directo con el cuero 
cabelludo de una persona afectada, o a través de fómites 
como compartir peines, toallas, accesorios para cabello, 
ropa de cama, sombreros, etcétera.
La principal sintomatología es el prurito, que se debe a 
hipersensibilidad a la saliva o excreciones del piojo. Esta 
reacción se produce entre las 2 y 6 semanas de la primera 
infección y es mucho más rápida en las reinfestaciones, 
dando síntomas a las 24-48 horas. Hay que considerar 
que existe un número importante de “portadores” que no 
desarrollan síntomas. Puede haber eritema y excoriacio-
nes secundarias al rascado con impetiginización, llamado 
prurigo excoriado o prurigo impetiginizado según corres-
ponda, y asociarse con descamación del cuero cabelludo 
y de las zonas afectadas. En los casos más graves, como 
presentaba la paciente descripta, la reacción prurigoide 

puede extenderse a hombros, región anterior del tórax 
y dorso. El piojo puede portar en su superficie bacterias 
como el Staphilococcus aureus y el Streptococcus pyoge-
nes, con lo que se puede complicar más el caso y requerir 
antibióticos por vía oral. El  diagnóstico se confirma ante 
la presencia de huevos o liendres, sin necesidad de otros 
estudios especializados.
Hay que tener en cuenta que la resistencia a múltiples 
tratamientos se encuentra en aumento. Los tratamientos 
más eficaces son los que utilizan pediculicidas tópicos, 
que deben indicarse en dos oportunidades, separados 
por 7 días. Para disminuir la resistencia mencionada, es 
necesario eliminar las liendres que hubiesen sobrevivido 
y evitar las reinfestaciones. Siempre se debe usar peine 
fino para remover liendres y parásitos vivos y no hay tra-
tamiento comprobado que haga esta tarea más fácil. Los 

Figura 4. Múltiples liendres observadas con un aumento de 10× 
al microscopio óptico. 

Figura 1. Se observa eritema y algunas excoriaciones secunda-
rias al rascado en región del escote.

Figura 2. Múltiples excoriaciones, con costras serohemáticas, 
eritema y descamación en región proximal del brazo y zona 
posterior del cuello.

Figura 3. Se observan múltiples liendres adheridas al tallo 
piloso. Recuadro: observación dermatoscópica.
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múltiples preparados comercializados o caseros con aceites 
no demostraron eficacia, solo disminuyen la movilidad de 
los piojos adultos.
Existen múltiples opciones de tratamiento tópico. La 
resistencia a las piretrinas, derivados naturales de la flor 
Chrysanthemum cinerariaefolium, es muy común por 
lo que ya no se utilizan. Actualmente se dispone de un 
piretroide sintético, la permetrina, que se usa en todo 
el mundo. Se aplica en cremas y lociones del 1 al 5%, 
durante 10 a 60 minutos, según el caso y la edad del pa-
ciente. Cabe destacar que también se está desarrollando 
resistencia a este producto. El malathion tópico al 0,5% 
es un organofosforado, inhibidor de la colinesterasa que 
se aplica durante 8 a 12 horas en cabello seco. En nuestro 
país existe una presentación comercial con la asociación 
permetrina-malathion y tiene la ventaja de que todavía 
no se ha observado resistencia en estudios realizados en 
los Estados Unidos. El lindano al 1% en champú, que se 
aplica por 4 minutos, puede dar efectos en el SNC, por lo 
que la FDA lo permite solo para casos resistentes a otras 

terapias, mientras que en nuestro país está prohibido por 
la ANMAT. 
La única opción por vía oral es la ivermectina que, si bien no 
es ovicida, tiene un 95% de eficacia en pacientes con piojos 
resistentes donde falló el tratamiento tópico con permetrina 
y malathion. La dosis utilizada es de 200 a 400 μg/kg, lejos 
de las comidas, en el día 1 y 8. Esta última no puede utili-
zarse en embarazadas, lactantes o niños con peso  inferior a 
15 kg. No debe utilizarse como primera opción terapéutica.
Por último, el rapado del cuero cabelludo, por supuesto, 
es una terapia con 100% de eficacia y se deja para casos 
especiales.
Como medidas preventivas se debe mantener el cabello cor-
to y limpio, evitar los contactos directos “cabeza a cabeza”, 
lavar los peines, la indumentaria y ropa de cama con agua 
caliente y planchar, o colocarlas en bolsas por 15 días. La 
principal medida para disminuir la prevalencia de esta enfer-
medad es el diagnóstico precoz, por lo que se recomienda el 
uso preventivo y rutinario de peines con dientes finos para 
retirar en forma temprana liendres y parásitos.
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RESUMEN
A través de su técnica pictórica, Giuseppe Arcimboldo nos muestra cómo la solidaridad es un principio universal que logra que, de la armonía de 
la multiplicidad y diversidad de lo simple, pueda surgir la complejidad de lo grandioso.
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ART AND HUMAN NATURE XXI
ABSTRACT
Through his painting technique, Giuseppe Arcimboldo shows how solidarity is a universal principle that achieves the harmony of the multiplicity 
and diversity of the simple, from which may arise the complexity of the great. 

Key words: solidarity, Vertumnus, Arcimboldo.
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En esta oportunidad abordaremos otro de los aspectos de 
la naturaleza humana: la solidaridad, que analizaremos 
sobre la base de la obra Vertumnus del genial pintor italiano 
Giuseppe Arcimboldo (1527-1593).

DESCRIPCIÓN Y ANÁLISIS DE LA OBRA
En este cuadro, Arcimboldo retratró a su mecenas, el 
emperador Rodolfo II, utilizando para ello una técnica de 
su invención, que devino sello personal de toda su obra: 
el conformar rostros humanos a partir de la armonización 
de múltiples y diversas figuras vegetales o animales o 
combinación de ambas. En esta oportunidad, el emperador 
fue retratado como Vertumnus, el dios etrusco rector de 
las transformaciones estacionales sufridas por el reino 
vegetal; de ahí tanto la constitución del retrato sobre la 
base de flores, frutas, cereales, hortalizas y verduras, como 
la alegoría de utilizar a un dios de las transmutaciones 
(Vertumnus) para representar a un monarca conocido por 
su gran afinidad por la magia y  la alquimia.
Por otra parte, la particular técnica de Arcimboldo muestra 
en lo pictórico, al igual que Rodolfo II en lo político, que 
la solidez de su composición (pintura-Sacro Imperio) se 
basa en que sus pequeñas figuras individuales (vegetales-
naciones) son solidarias entre sí, ubicadas de tal forma que 
la armonía de espacio y color que logran es la que termina 
delineando la composición (retrato-Casa de Habsburgo). 
Se entiende entonces que, sea cual fuere el plano en el que 
se aplique el principio de solidaridad, deviene un factor 
clave para alcanzar logros trascendentes.

EL PRINCIPIO DE SOLIDARIDAD
La palabra solidaridad viene de la voz latina solidus, 
moneda romana de oro cuyo valor era invariable, en 
alusión a que la solidaridad es una actitud que para que 
sea genuina debe tenerse con todos los individuos por 
igual (invariablemente), pues esa es la razón por la cual 
termina otorgándoles solidez a los grupos que la practican, 
independientemente de lo heterogéneo de su constitución. 
La solidaridad implica desprendimiento, generosidad (dar 

Rodolfo II en traje de Vertumno. Giuseppe Arcimboldo, c. 1590.
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y darse a quien no forma parte de nuestros afectos más 
cercanos), pero no solo para con quien se nos asemeja y 
piensa como nosotros (¿cuál sería entonces el mérito?), sino 
también para con quien es distinto y discrepa con nosotros 
(eso sí que requiere de honestidad y fortaleza interior). Más 
allá de sus divergencias, los integrantes de un grupo que 
practican la solidaridad han logrado consenso en un punto 
clave: el ayudarse mutuamente independientemente de 
sus discrepancias, y esto hace que más que un mero grupo 
conformen un equipo. Los equipos tienen vida, respiran; 
la solidaridad les otorga el marco de seguridad (caja torá-
cica) para que el flujo de opiniones opuestas (inspiración-
espiración) sea posible y dé lugar a renovadas y fructíferas 

ideas (oxigenación), de modo que −como en un cuadro de 
Arcimboldo− de la multiplicidad y diversidad de lo simple 
pueda surgir la complejidad de lo grandioso.
Concluimos, entonces, que Vertumnus de Giuseppe Arcim-
boldo brinda una excelente oportunidad para reflexionar 
acerca de las bondades que surgen de la práctica de la 
solidaridad. 
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Las contribuciones podrán ser modificadas para adaptarlas al 
formato editorial de la Revista. El Comité Editorial se reserva el 
derecho de publicación.

Artículo: comunicaciones de trabajos originales. No deben haber 
sido publicados (excepto como resúmenes de presentación en 
congresos) ni estar considerados para su publicación en otra 
revista. 

Artículo de revisión: artículos de actualización en temas 
clínicos, fisiopatológicos, farmacológicos, meta-análisis, 
epidemiológicos o de otras categorías, que sean considerados 
relevantes para la práctica médica. 

Educación médica: artículos sobre aspectos educativos, 
de la enseñanza de la medicina, cuestiones metodológicas, 
técnicas, prácticas y habilidades tanto de pregrado como de 
posgrado.

Caso clínico: presentaciones clínicas seguidas de estudios 
de evaluación que, eventualmente, pueden conducir a un 
diagnóstico. Podrá incluir una breve revisión del tema.
Ateneo radiológico: presentación de uno o más casos 
de pacientes ilustrado(s) por imágenes de relevancia 
clínica, incluyendo una breve revisión del tema. 

Medicina Interna en Imágenes: presentaciones clínicas generadas 
a partir de una imagen: introducción, relato del caso y comentario 
de las imágenes. Debe incluir una breve revisión del tema.
No más de 500 palabras.

Notas sobre estadística e investigación: artículos sobre 
estadística dirigido a médicos asistenciales  o que desarrollan 
actividades de investigación clínica. No debe exceder las 1500 
palabras, se deben incluir hasta 15 referencias y de 1 a 3 tablas 
o figuras con sus respectivos epígrafes. 

El Hospital Italiano en Medline: Los autores de artículos 
originales publicados en el último año en revistas indexadas en 
Medline, comentan sus resultados en nuestra revista. El artículo 
no debe exceder las 1500 palabras y 10 referencias.

Videos en medicina: videos que muestran procedimientos 
diagnósticos o terapéuticos. Se publicarán en la versión online 
de la revista. El archivo de video debe ser de 2 a 3 minutos 
de duración y no superar los 10 MB. Formatos: QuickTime, AVI 
o MPEG. Deben ir acompañados de un texto explicativo de 
alrededor de 1.000 palabras y hasta 5 referencias. Puede incluir 
una voz en off de audio. En un archivo aparte incluir los datos de 
los autores, filiación, mail de contacto, título del video, resumen 
de no más de 150 palabras y de 3 a 5 palabras clave.

Actualización y avances en investigación: artículos 
sobre temas biomédicos que se encuentren en etapa de 
investigación básica o aplicada, con potencial clínico inminente, 
o que, encontrándose ya en etapa clínica, su práctica esté poco 
difundida o resulte novedosa. 

Humanidades: artículos originales acerca de temas históricos, 
de bioética, comentarios o revisiones bibliográficas críticas 
sobre publicaciones o temas relacionados con la historia de la 
medicina o de las ciencias, entrevistas a personas que tengan 
una relación con la medicina, ensayos elaborados en torno a 
imágenes, cuadros, fotografías, etc.
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Iconografía dermatológica: casos clínicos dermatológicos 
ilustrados. 
Más detalles en http://www.hospitalitaliano.org.ar/educacion/
revista/

El Comité de Revista puede recomendar al autor responsable 
la adaptación de su trabajo a otra sección en la etapa inicial de 
revisión o como consecuencia de la evaluación por pares.

Estructura de los trabajos y datos de la primera página
Autores: se deberá consignar el autor responsable del artículo 
al cual se dirigirá el Comité de Revista en cualquiera de las 
etapas del proceso de publicación.
Datos de los autores: nombre completo, cargo académico, 
servicio e institución a la cual pertenecen, institución en la que 
se realizó el trabajo y dirección postal y electrónica del autor 
responsable.

Título del trabajo: en castellano e inglés; y en caso de que el 
título posea más de cuatro (4) palabras, un título abreviado de no 
más de cuatro (4) palabras para las cabeceras de las páginas.

Resúmenes: todos los trabajos deberán incluir un resumen de 
no más de 250 palabras en castellano e inglés.

Palabras clave: no más de 10 palabras clave en castellano 
e inglés. Utilizar el Medical Subject Headings (MeSH) de la 
National Library of Medicine (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/)

Consentimiento de publicación, originalidad y conflicto 
de intereses: Los autores darán el consentimiento para la 
publicación del trabajo, asegurarán su originalidad y revelarán 
cualquier conflicto de intereses mediante una carta tipo solicitada 
a la Revista (revista@hospitalitaliano.org.ar)

Autoría: La Revista se basa en los criterios para autoría de la 
ICMJE (International Committee of Medical Journal Editors). 
Ingresar (http://www.icmje.org/ethical_1author.html)

Agradecimientos: Solo cuando se lo considere necesario 
y en relación a personas y/o instituciones. Se pueden incluir 
colaboradores que no cumplen los criterios de autoría, por ejemplo 
personas que brindaron ayuda técnica, colaboraciones en la 
redacción del manuscrito o las direcciones de departamentos 
cuya participación sea de carácter general.

Referencias: deberá contener únicamente las citas del texto 
e irán numeradas correlativamente de acuerdo con su orden 
de aparición en aquel. Las referencias a comunicaciones 
personales y otros datos no publicados deben colocarse entre 
paréntesis () en el texto (no en las Referencias). Figurarán los 
apellidos y las iniciales de los nombres de todos los autores (si 
son hasta tres), sin puntos, separados unos de otros por comas. 
Si son más de tres, indicar los tres primeros y agregar “et al.”; 

la lista de autores finalizará con punto (.). A continuación se 
escribirá el título completo del trabajo, separado por un punto 
(.) del nombre abreviado según el Index Medicus de la Revista 
en el que se encuentra publicado el trabajo y año de aparición 
en aquella, seguido por punto y coma (;). Volumen en números 
arábigos seguido por dos puntos (:) y números de la página 
inicial y final, separados por un guión (-). Tratándose de libros 
la secuencia será: Apellido e inicial(es) de los nombres de los 
autores (no utilizar puntos en las abreviaturas y separar uno del 
otro por coma), punto (.). Título del libro, punto (.). Número de 
la edición, si no es la primera, y ciudad en la que fue publicado 
(si se menciona más de una colocar la primera) dos puntos (:). 
Nombre de la editorial, coma (,). Año de la publicación, dos 
puntos (:). Número del volumen (si hay más de uno) precedido 
de la abreviatura “vol.”, punto y coma (;). Número de las páginas 
inicial y final separadas por un guión, si la cita se refiere en forma 
particular a una sección o capítulo del libro. Ver ejemplos en: 
Apéndice Normas de Vancouver

Material gráfico: los gráficos, tablas, fotografías y figuras irán 
numerados correlativamente por orden de aparición en el texto. 
Todos deberán llevar un título y leyenda (las abreviaturas 
utilizadas deberán aclararse en la leyenda) indicadas en el 
archivo de texto. 
Las fotografías de observaciones microscópicas llevarán el 
número de ampliación efectuada y una flecha que indique 
la orientación (ej.: á arriba); para aquellas que hayan sido 
modificadas de alguna manera con respecto al original deberá 
incluirse la foto original.
Las fotografias deberán tener una resolución igual o mayor a 
300 dpi y ser presentadas en CD o enviadas por mail a revista@
hospitalitaliano.org.ar.
No se aceptarán fotografías de pacientes sin su autorización, ni 
imágenes escaneadas o tomadas de otras publicaciones sin el 
permiso correspondiente.

Proceso de publicación
Recepción de originales en versión electrónica. La coordinación 
editorial acusará recibo del envío y solicitará, si es necesario, 
completar la presentación según lo requerido en el Reglamento 
general de presentación de artículos
Presentación al Comité de Revista. Se presentará el original al 
comité para su primera revisión. En esta etapa se podrá solicitar 
algún cambio antes de enviar el artículo a revisión externa
Sistema de evaluación. Si el Comité de Revista recomienda 
la publicación del trabajo, se lo envía como mínimo a dos 
profesionales externos a la institución. El sistema de evaluación 
es de doble ciego: no se informan los datos de los autores ni de 
los evaluadores. La evaluación se debe realizar en catorce días, 
aunque puede retrasarse por eventualidades ajenas al Comité. 
Los evaluadores podrán recomendar la publicación sin cambios, 
con cambios, o rechazarla. **En cualquier caso se enviará a los 
autores el resultado de la evaluación. Si se requirieran cambios, 
los autores deberán realizarlos marcándolos con color rojo 
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en el plazo estipulado por el Comité (entre siete y diez días, 
según la necesidad de cada caso) y adjuntar una nota en la 
que explicarán los cambios realizados y, si hubiera rechazo 
de alguna sugerencia, el porqué de este. Una vez recibido, el 
trabajo corregido se enviará nuevamente a los revisores para 
su aceptación. Si es aceptado se continuará con el proceso de 
publicación: corrección ortográfica y de estilo, galeras, etcétera. 
Si se requieren más correcciones se vuelve a realizar el proceso 
a partir de la siguiente marca **. A partir de esta etapa no se 
aceptan cambios en el texto.
Aceptación del trabajo. Una vez aceptado el trabajo, la 
Coordinación Editorial se comunicará con el autor responsable 
para informar la decisión del Comité de Revista.
Corrección y galeras. Luego de aceptado, el artículo pasa a 
la etapa de corrección profesional que incluye una corrección 

ortográfica, gramatical y de estilo. En esta etapa pueden 
surgir dudas las cuales se remitirán al autor responsable.  
En la siguiente etapa el autor recibirá la prueba de galera para 
su revisión y aceptación final. En esta instancia no se pueden 
hacer cambios significativos que impliquen una cantidad de 
texto que modifique el sentido o la puesta en página del artículo. 
El autor responsable enviará por mail, en el plazo solicitado por 
la coordinación, las correcciones o la aceptación de la prueba 
de galera. Se recomienda fuertemente poner énfasis en la 
corrección de posibles errores ortográficos o de diagramación. 
Publicación online e impresa. El Comité de Revista podrá publicar 
en forma adelantada el artículo en su página web. El autor 
responsable será informado de su publicación en cualquiera 
de los formatos de la Revista. Recibirá cuatro ejemplares y una 
carta de agradecimiento del Director de Revista.
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General guidelines for article submission

GENERAL GUIDELINES

The Journal of the Hospital Italiano de Buenos Aires publishes original and relevant papers in the field of medicine and 
related areas. Contributions from authors belonging to our institution and external to it are accepted.

General instructions for submission
All of the original articles are kept as permanent property of The 
Journal of the Hospital Italiano de Buenos Aires, and cannot be 
partially or totally reproduced without proper authorization. If an 
article is published, the author/s exclusively concede the rights 
of reproduction, distribution, translation and communication by 
any means to the Departamento de Docencia e Investigación del 
Hospital Italiano de Buenos Aires.
Articles submitted must be unpublished (except those presented 
as summaries in congresses) and must not be simultaneously 
submitted to a review process in other publications. If so, they 
will not be accepted.
Paper submission
- In electronic format, to the following email: revista@
hospitalitaliano.org.ar 
Articles must be addressed to Jose Alfie, M.D, Journal Director.
Submissions for the following Sections will be accepted:

Obituary: in memory of the deceased. Will be requested by the 
Journal’s Board.

Letters to the editor: These comprise observations and 
comments about previously published articles in the Journal, short 
communications on scientific topics or areas related to human 
sciences, ethics, education, etc. When referring to already published 
articles, the corresponding author can answer in this same section.
Contributions might be modified in order to adapt them to the 
Journal’s editorial format. The Journal’s Board has the right 
either to approve or disregard a publication.

Articles: original papers relative to medicine and related areas. 
They should not have been published or submitted to other 
journals for review and publication.

Review Articles: reviewed articles or updates on physiological, 
pharmacological, or clinical topics as well as meta-analysis or 
epidemiological analysis that are considered relevant for the 
medical practice.

Medical Education: Articles on aspects of medical education, 
methodological issues, techniques, practices and skills both 
undergraduate and graduate. 

Clinical Case: clinical presentations followed by evaluation 
studies may eventually lead to a diagnosis. It may include a brief 
review of the subject.

Images in Internal Medicine: Clinical presentations generated from 
an image: introduction, case report and review of images. Authors 
should include a brief review of the subject. Word limit 500 words.

Notes on statistics and research: articles on statistics aimed at 
clinical care physicians and those who perform clinical research. 
Should not exceed 1500 words, should include not more than 15 
references and 1-3 tables or figures with their respective footnotes.

The Hospital Italiano in Medline: Authors of original articles 
indexed in Medline during the last year, discuss their results in 
our journal. The article should not exceed 1500 words and 10 
references.

Videos in medicine: videos showing diagnostic or therapeutic 
procedures will be published in the online version of the journal. 
The video file should be 2-3 minutes long and not exceed 10 MB. 
Formats: QuickTime, AVI or MPEG. They must be accompanied 
by an explanatory text of about 1,000 words and 5 references. It 
can include audio voiceovers. In a separate file include the data 
of the authors, affiliation, contact email, video title, abstract of no 
more than 150 words and 3-5 keywords.

Update and Advances in Research: biomedical issues that are 
either on their pre-clinical phase or about to be used in clinical 
applications, or those that although being already approved for 
clinical use are not widely known or represent a novelty.

Humanities: Original articles on historic and/or philosophic 
topics about medical sciences and related sciences. The 
maximum length of these articles including bibliography should 
be 5000 words. Images (with the corresponding licenses, permits 
and /or proper identification can be included).

Iconography Dermatologic
This section publishes clinical cases with photos.
 
More details: http://www.hospitalitaliano.org.ar/educacion/revista/

The Journal Committee might give the author a recommendation 
to adapt his work to be submitted to another section during the 
initial phase of review or as a consequence of peer evaluation.

Article structure and first page data
Authors: there must be a corresponding  author to whom the 
Journal’s Board will address during the whole process prior to 
publication.
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Author’s data should include: complete name, academic position, 
department and institution they belong to, institution where the 
work was done, zip code and e mail from the responsible author. 
Title of the article: in Spanish and English; and given the case 
that the title has more than four (4) words, an abbreviated title 
with no more than four (4) words for headings.
Summaries: all articles should include a 250 word summary in 
Spanish and in English.
Key words: no more than 10 key words in Spanish and English. 
Please use the Medical Subject Headings (MeSH) and the 
National Library of Medicine (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/)
Publication consent, originality and disclosures: Authors should 
give their consent for publication, they will assure they are 
original publications and will send their disclosure by means of a 
public letter to the Journal (revista@hospitalitaliano.org.ar)
Authorship: The Journal uses the authorship criteria from the 
ICMJE (International Committee of Medical Journal Editors). 
Please refer to http://www.icmje.org/recommendations/browse/
roles-and-responsibilities/defining-the-role-of-authors-and-
contributors.html
Acknowledgements: Only when necessary and regarding 
persons and / or institutions. Contributors that do not qualify for 
authors can be included, as for example, those that helped from 
the technical standpoint or helped writing the article, etc.
References: they should only include those quoted in the text 
and will be numbered in order of appearance. References to 
personal communications or other unpublished data should 
be placed in between brackets () in the text (and not in the 
References). Last names and initials of all authors will be listed 
(if they are up to three), without end marks and separated with 
commas one from the other. If there are more than three authors, 
name the first three and then use “et al.”; the author’s list will end 
with an end mark (.) The article’s complete title must be written 
down, separated by an end mark (.) from the abbreviated form 
according to the Index Medicus of the Journal where the article 
and the year of publication appear followed by an semicolon  (;). 
The volume should appear in Arabic numbers followed by colon 
(:) and the numbers of reference both from beginning and end 
pages, separated by a dash (-). 
If it were a book, the sequence will be: Last name and initial(s) 
from the authors (do not use end marks in abbreviations or 
separate one from the other with a comma (,). Title of the book, 
end mark (.). Edition number, if it is not the first edition and the 
city where it was published (if more than one is mentioned, 
please use the first one only) colon (:). Name of the publisher, 
comma (,). Year of publication, colon (:). Number of the volume 
(if there is more than one) with the shortening “vol.”, semicolon 
(;). Number of pages from the initial page to the last page with 
a dash in the middle, whenever the quotation refers to a special 
section or chapter of the book. See an example in: Appendix, 
Vancouver guidelines.
Graphs: Tables should be numbered by roman numerals before 
its title. The same applies for graphs and figures. 

They should all have a title and a brief description (abbreviations 
and acronyms must be clarified in this description) indicated in 
the text’s file.
Microphotographs should specify the magnification used. For 
those photos that have been modified in some way, the original 
one should also be included.
Photos should have a resolution of 300 dpi or higher and must 
be handed in either in CD format or sent by e mail to: revista@
hospitalitaliano.org.ar.
Patient’s photos without the proper authorization will not be 
accepted. The same applies for scanned images or images taken 
from other journals without the corresponding authorization.

Publishing process
Original electronic version. The editorial coordination area of the 
Journal will acknowledge reception and will ask, if necessary, to 
complete the submission according to the requirements in the 
General guideline for article submission.
Presentation to the Journal’s Board. The original version will be 
presented to the committee for the first review. During this period, 
they might ask the authors to modify the article before sending it 
to the external review.
Evaluation system. If the Journal’s Board recommends this 
article for publication, it is sent to at least two external peer 
reviewers. Papers received will be sent to two blind referees. 
The review must be done in fourteen days, though it might take 
a little longer due to issues not related to the Journal Committee. 
Reviewers might recommend publication without changes, with 
some changes or might even reject it.
**In every possible scenario, the authors will receive feedback 
of the review process. If peer reviewers ask for changes, they 
must be made in red color, within the fourteen abovementioned 
days (between seven and ten days according to each case) 
and there must be an explanation for them. In the event of a 
suggestion or a rejection from the peer reviewers, they must 
justify it. Once the article has been completed and corrected, 
if needed, it will be sent to the reviewers again. If the article 
is then accepted, the publishing process will continue with the 
corresponding spelling and style corrections, galley proofs,  
etc. If more corrections are needed, the process starts again as 
from this mark **. From this stage onwards, no more changes 
in the text will be accepted.
An accepted article. Once an article has been accepted, the 
Editorial Coordination will communicate with the responsible 
author to inform the Committee’s decision.
Correction and galley proof. Once accepted, the article 
undergoes professional correction including spelling, style and 
grammar. During this stage, doubts may arise, and if so, they will 
be submitted to the responsible author. 
During the following step, the author will receive the galley 
proof for review and final acceptance. During this step, no 
significant changes implying a large amount of new text 
that might modify the meaning or the number of pages of 
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the article can be done. The responsible author will send an 
e- mail, within the requested days, either the corrections or 
the acceptance of the galley proof. We strongly recommend 
to correct possible grammatical and /or design and layout 
mistakes.

Online and printed publication. The Journal’s Board might 
publish beforehand any article in its web page. The responsible 
author will be informed about the publication in any of the 
Journal formats. The author will receive four copies and a letter 
of appreciation from the Journal s Director.
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