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En los procesos de atención a la salud parti-
cipan múltiples actores. Todos ellos deberán 
tener competencias demostrables de acuerdo 
con el papel que desempeñan. Por tal motivo, 
se requiere que los establecimientos que pres-
tan servicios de salud, al igual que los profe-
sionales de la misma, cuenten con la certifica-
ción apropiada.

La generación del conocimiento es impres-
cindible para mantener actualizados estos pro-
cesos y de esta manera la investigación se inte-
gra hoy en día como participante fundamental.

Del mismo modo, la contextualización de los 
conocimientos procedentes de las ciencias bási-
cas es indispensable para lograr la interacción 
esencial con los de las ciencias clínicas,1 lo que 

conduce a la obtención de resultados traslacio-
nales en beneficio de los pacientes.

En este número de la revista El Residente 
podremos leer cuatro artículos que involucran 
la investigación,  cuyo contenido representa un 
amplio espectro entre las ciencias básicas y las 
ciencias clínicas con interesantes resultados.
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Conectando la enfermedad 
de Chagas y la diabetes

Ignacio Martínez,* Bertha Espinoza*

RESUMEN. La diabetes es un padecimiento crónico caracterizado por la incapacidad del organismo para 
producir insulina (diabetes tipo 1, DMT1) o para utilizarla eficientemente (diabetes tipo 2, DMT2). En ambos 
casos se observan elevadas concentraciones de glucosa en sangre, con el consecuente daño a diversos tejidos. 
Se ha propuesto que la etiología de la DMT1 está relacionada con fenómenos de autoinmunidad, mientras que 
la DMT2 tiene su origen en desórdenes metabólicos de los tejidos que responden a la insulina. Trypanosoma 
cruzi, el agente causal de la enfermedad de Chagas, tiene la capacidad de infectar múltiples tejidos, incluidos 
los islotes de Langerhans y el tejido adiposo. En estos sitios, la presencia del parásito puede inducir procesos 
de autoinmunidad o alteraciones metabólicas que contribuirían al establecimiento del cuadro diabético. Este 
trabajo presenta una revisión de las evidencias experimentales publicadas hasta el momento.

Palabras clave: Diabetes, Trypanosoma cruzi, autoinmunidad, tejido adiposo. 

ABSTRACT. Diabetes is a chronic condition characterized by the body’s inability to produce insulin (type 1 
diabetes, DMT1) or use it efficiently (type 2 diabetes, DMT2). In both cases, high concentrations of blood glucose 
are observed, with consequent damage to several tissues. It has been proposed that the etiology of DMT1 is 
related to autoimmune phenomena, whereas DMT2 has its origin in metabolic disorders of tissues that respond 
to insulin. Trypanosoma cruzi, the causative agent of Chagas disease, has the ability to infect several tissues, 
including the islets of Langerhans and adipose tissue. In these sites, the presence of the parasite may induce 
autoimmune processes or metabolic alterations that would contribute to the establishment of diabetic disease. 
The present paper presents a review of the experimental evidence published so far.

Key words: Diabetes, Trypanosoma cruzi, autoimmunity, adipose tissue.
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INTRODUCCIÓN

Desde hace tiempo, las migraciones humanas se 
han convertido en un factor que modifica el pano-
rama epidemiológico de diversos padecimientos. 

Las enfermedades de origen infeccioso son bue-
nos ejemplos de esta situación. La enfermedad 
de Chagas, zoonosis causada por el protozoario 
Trypanosoma cruzi y cuyas características serán 
descritas más adelante, fue considerada durante 
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muchas décadas como un padecimiento predomi-
nantemente de áreas rurales de América Latina. 
Cuando las personas comenzaron a migrar del 
campo a la ciudad en busca de mejores condicio-
nes socioeconómicas, se observó la presencia de 
sujetos infectados en centros urbanos que hasta 
entonces se consideraban libres de la infección. 
En los últimos 20 años se ha documentado de 
forma amplia que ahora los casos seropositivos 
a Chagas han traspasado las fronteras y llegado 
hasta Europa y Asia.1 En este contexto, algunos 
autores han planteado que las poblaciones urba-
nas ahora se enfrentan al mismo tiempo al im-
pacto de padecimientos infecciosos (tal vez con-
traídos desde la infancia, como la enfermedad 
de Chagas) y a factores de riesgo cardiovascular 
característicos de la vida en las ciudades, como 
la obesidad y la diabetes.2,3

Por ello es importante revisar la información 
actual disponible sobre la relación de estos dos 
padecimientos (Chagas-diabetes), pues ambos 
tienen un fuerte impacto en la salud de la pobla-
ción latinoamericana.

METABOLISMO DE LA GLUCOSA 
Y DIABETES

La primera fuente de energía para las células es 
la glucosa. Los niveles de esta molécula en la san-
gre deben mantenerse entre 65 y 110 mg/mL  para 
que pueda ser aprovechada. Cuando su concen-
tración en sangre es alta —por ejemplo, después 
de alimentarnos—, el páncreas libera insulina 
(producida por las células beta), la cual permite 
que las células del organismo tomen la glucosa 
de la sangre. El exceso de esta molécula que no 
es utilizado por las células es almacenado en el 
hígado y el tejido adiposo en forma de glucógeno 
y ácidos grasos, respectivamente. Cualquier alte-
ración en la producción de insulina o el daño a los 
tejidos hepático y adiposo dará como resultado la 
acumulación de glucosa en la sangre (hipergluce-
mia). Cuando esta situación se presenta de forma 
reiterada y por largos periodos, con una concen-
tración en sangre mayor o igual a 126 mg/dL, se 
puede presentar un cuadro diabético.4

La diabetes es un padecimiento crónico de-
generativo que de acuerdo con las estimacio-

nes realizadas en 2017 afecta a 451 millones 
de personas en el mundo; de ellas, casi la mi-
tad permanecen sin ser diagnosticadas.5 Exis-
ten dos tipos de diabetes: la diabetes mellitus 
tipo 1 (DMT1), que se caracteriza por la des-
trucción de las células beta pancreáticas pro-
ductoras de insulina, y la diabetes mellitus 
tipo 2 (DMT2), o insulino-resistente, que es el 
resultado de la incapacidad de las células del 
organismo para responder a la insulina.4 Am-
bos casos representan un riesgo de daños a la 
microvasculatura que pueden llevar a condi-
ciones más severas como enfermedad cardiaca 
isquémica o enfermedad vascular periférica.6 
Estimaciones recientes indican que para el año 
2045 podría haber hasta 693 millones de per-
sonas con este padecimiento, por lo que se ha 
convertido en un problema con especial aten-
ción.5 En México, los datos de la Encuesta Na-
cional de Salud 2016 señalan una prevalencia 
de 9.4% a nivel nacional (sin discriminar entre 
DMT1 y DMT2), la cual es más alta en las co-
munidades urbanas que en las rurales.7 

Se sabe que la DMT1 puede tener un origen 
genético.8 Sin embargo, actualmente se conside-
ra que puede tener también un origen autoin-
mune, pues los islotes de Langerhans pueden 
ser infiltrados por linfocitos T autorreactivos 
capaces de destruir las células productoras de 
insulina.9,10 Por otra parte, si bien a la DMT2 
también se le ha atribuido un origen genético, 
se ha propuesto que en la mayoría de los ca-
sos tiene un origen multifactorial, relacionado 
con el metabolismo de la glucosa, los hábitos 
alimenticios y el sedentarismo.11 Se ha postu-
lado que el adipocito es la primera célula que 
se vuelve resistente a la insulina y, en conse-
cuencia, es incapaz de almacenar ácidos gra-
sos. Estos últimos deben entonces dirigirse al 
hígado, donde la actividad enzimática favorece 
la formación de lipoproteínas de baja densidad, 
las cuales pueden ser el origen de la resistencia 
a la insulina en otras células como los hepatoci-
tos o las células musculares.12 Además de estos 
factores, en la última década se ha evaluado el 
papel de los agentes infecciosos en la aparición 
y evolución de la diabetes, puesto que muchos 
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de ellos pueden ejercer un efecto directo sobre 
las células productoras de insulina o sobre los 
mecanismos de autoinmunidad. Se sabe que la 
infección con algunos virus (Coxsackie virus, ci-
tomegalovirus) y bacterias (Helicobacter pylori) 
puede favorecer la aparición de la DMT1.13,14 El 
papel de otros patógenos como helmintos y pro-
tozoarios ha sido menos estudiado.

ENFERMEDAD DE CHAGAS

La enfermedad de Chagas o tripanosomiasis 
americana es un padecimiento causado por el 
protozoario Trypanosoma cruzi. Es un proble-
ma de salud pública que afecta a entre seis y 
siete millones de personas en el mundo, la ma-
yoría de ellas en América Latina.15 En México, 
de acuerdo con la Secretaría de Salud, durante 
2017 se presentaron 733 casos de enfermedad 
de Chagas a nivel nacional, número mayor al 
reportado para dengue grave, paludismo y en-
fermedad por virus del Chikungunya.16 Este 
parásito es transmitido al hombre por diferen-
tes vectores del género triatoma, que al alimen-
tarse defecan y depositan al parásito sobre la 
piel. Este ingresa al humano y puede ocasionar 
trastornos cardiacos y digestivos en la etapa 
crónica de la infección (Figura 1). Cabe señalar 
que en México se ha reportado la presencia de 
una amplia variedad de vectores transmisores 
en prácticamente todo el territorio nacional, a 
excepción de la Ciudad de México.

La enfermedad de Chagas tiene dos fases 
características: la aguda y la crónica. La pri-
mera dura de uno a tres meses, casi siempre es 
asintomática y se caracteriza por la presencia 
de abundantes parásitos en la circulación (pa-
rasitemia). Registra una mortalidad baja (me-
nor al 10%) y se observa sobre todo en niños. La 
disminución de la parasitemia se da al final de 
esta etapa hasta niveles no detectables, gracias 
a una importante respuesta inmune mediada 
por células y anticuerpos anti-T. cruzi. Estos úl-
timos pueden ser detectados desde la segunda o 
tercera semana de infección.17

La fase crónica de la infección puede ser 
asintomática (durando hasta 10-20 años), pero 

con serología positiva, y puede volverse sinto-
mática en el 30% de los sujetos infectados.15 
Las manifestaciones clínicas características 
son trastornos cardiacos y gastrointestinales 
tales como miocarditis, con anormalidades en 
el electrocardiograma (sobre todo, bloqueo de la 
rama derecha), insuficiencia cardiaca progresi-
va y la formación de megaórganos (megacardio, 
megaesófago y/o megacolon). La mortalidad es 
variable, de acuerdo con la gravedad de la pa-
tología presentada. En México se ha reporta-
do básicamente la misma sintomatología, con 
anormalidades de la conducción. La patogénesis 
de la enfermedad no está del todo clara, pero se 
piensa que la presencia prolongada del parásito 

Figura 1. Ciclo de vida de Trypanosoma cruzi. Cuando el 
triatoma se alimenta de sangre infectada (1) ingiere los tri-
pomastigotes de T. cruzi. Éstos se diferencian a epimastigo-
tes (forma replicativa) en el intestino anterior del vector y se 
multiplican en él (2). En la parte posterior del intestino, se 
diferencian a tripomastigotes metacíclicos (forma infectiva), 
los cuales son depositados sobre la piel con las heces del 
vector (3). Éstos penetran por heridas preexistentes o por la 
picadura del insecto (4) para infectar diversos tipos celulares 
y multiplicarse dentro de ellos (5). Los parásitos rompen las 
células infectadas y se liberan como tripomastigotes (6) al 
torrente sanguíneo, donde pueden ser tomados nuevamente 
por el vector para cerrar el ciclo, o bien, dispersarse a los 
diferentes tejidos del organismo para infectarlos.
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es importante, por lo que los fenómenos de au-
toinmunidad se han mencionado como posibles 
causas de la patología.18

Si bien los daños al tejido cardiaco son los 
más evidentes en la fase crónica de la infección, 
otros tejidos podrían comprometer su funciona-
miento, pues se ha demostrado experimental-
mente, en modelos animales, que T. cruzi tie-
ne la capacidad de infectar un amplio rango de 
tipos celulares, lo cual le permite establecerse 
en múltiples tejidos del organismo, incluyendo 
músculo esquelético y cardiaco, piel, bazo, ri-
ñón, hígado, tejido pulmonar, glándulas adre-
nales, ovarios, testículos, timo, sistema digesti-
vo, páncreas y tejido adiposo.19-25

La información relacionada con la infección 
humana con T. cruzi y el daño a los tejidos in-
volucrados en el metabolismo de la glucosa es 
escasa, debido principalmente a que para obte-
ner los datos correspondientes se deberían utili-
zar métodos invasivos que no siempre son con-
gruentes con la ética médica. Por ello se han es-
tablecido modelos animales que han permitido 
empezar a entender el efecto que tiene T. cruzi 
sobre los tejidos pancreático, adiposo y hepático.

EFECTO DE LA INFECCIÓN 
CON T. CRUZI SOBRE EL TEJIDO 

PANCREÁTICO

Los datos disponibles señalan que T. cruzi pue-
de infectar células pancreáticas y establecerse 
en los islotes de Langerhans, en los cuales se 
han detectado nidos de amastigotes (Figura 
2).23,26-28 La infección de este órgano por el pa-
rásito también puede inducir una reducción de 
las células alfa y alteraciones en las funciones 
de las células beta, que eventualmente pueden 
conducir a una disminución en los niveles de in-
sulina.29 Se ha propuesto que la infección de las 
células pancreáticas podría inducir desarreglos 
en el citoesqueleto de las mismas, conduciendo 
a la disfunción celular.5,27

Por otra parte, dado que la infección del te-
jido por T. cruzi es un proceso crónico, se ha 
planteado que la presencia del parásito en el 
hospedero durante largos periodos puede indu-

cir un fenómeno de inflamación crónica y deri-
var en pancreatitis, caracterizada por abundan-
te infiltrado de células mononucleares, fibrosis 
y necrosis del tejido.30 También se ha observado 
que, en modelos animales, la presencia de T. 
cruzi genera autoanticuerpos contra diversos 
tejidos y moléculas, incluida la calreticulina, 
molécula involucrada en la movilización de cal-
cio en la célula, presente en todos los tejidos, 
incluido el páncreas, lo cual podría contribuir al 
desarrollo de DMT1.31,32

Otro factor importante que podría estar im-
plicado en la necrosis del tejido pancreático son 
las especies reactivas de oxígeno (ERO), pues se 
ha documentado que T. cruzi induce su produc-
ción en los tejidos que infecta, y en el páncreas, 
estas moléculas pueden producir disfunción de 
las células.33,34

EFECTO DE LA INFECCIÓN CON T. 
CRUZI SOBRE EL TEJIDO ADIPOSO

En estrecha relación funcional con el páncreas, 
se encuentra el tejido adiposo, formado por adi-
pocitos, fibroblastos, endotelio, músculo liso, ma-
crófagos y linfocitos. Si bien su principal función 

Figura 2. Papel del Trypanosoma cruzi en el desarrollo de la 
diabetes. T. cruzi tiene la capacidad de infectar tanto el tejido 
pancreático como el tejido adiposo; en ellos, mediante diferen-
tes mecanismos, puede inducir alteraciones inmunológicas y 
metabólicas involucradas en el padecimiento diabético.
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es almacenar lípidos en forma de triglicéridos, 
también se ha reconocido su papel como produc-
tor de factores hormonales, mediadores inflama-
torios y componentes de la matriz extracelular.35

Se ha documentado que los adipocitos son 
susceptibles de ser infectados por T. cruzi, lo 
que da como resultado algunas alteraciones en 
su fisiología, entre las que se incluyen reducción 
en la acumulación de lípidos, en las enzimas que 
participan en su metabolismo y cambios en el ta-
maño de los adipocitos.36,37 De forma adicional, 
se ha observado que la infección de estas células 
por el parásito induce un ambiente oxidante, evi-
denciado por el aumento en la cantidad de pro-
teínas carboniladas y lípidos peroxidados.38 En 
estas condiciones, se incrementa la expresión de 
mediadores inflamatorios como citocinas (TNF-α, 
IL-1β, IFNγ e IL-10) y quimiocinas (CCL2, CCL3, 
CCL5 y CXCL10).39 Otros resultados demues-
tran que diversas moléculas de T. cruzi, como la 
cruzipaína o la transialidasa, tienen la capaci-
dad de interactuar con diversos lípidos presentes 
en el tejido adiposo, lo cual favorece la infección 
del mismo.40,41 En estos modelos, la presencia del 
parásito induce un infiltrado inflamatorio princi-
palmente por linfocitos y macrófagos, los cuales 
liberan endotelina-1, cuyos receptores se encuen-
tran en los adipocitos y cuya unión da como re-
sultado una reducción en la expresión de adipo-
nectina, molécula involucrada en el metabolismo 
de la glucosa, lo cual podría favorecer la resis-
tencia a la insulina y desencadenar la DMT2.42,43

La infección de este tejido por T. cruzi ha co-
menzado a ser evaluada para determinar su im-
pacto en el ciclo de vida del parásito, pues se ha 
propuesto que en la fase aguda de la infección 
hay más parásitos en el tejido adiposo que en el 
músculo cardiaco, y que el parásito puede per-
manecer en él hasta la etapa crónica de la infec-
ción en ratones, razón por la cual se ha plantea-
do como un tejido reservorio para T. cruzi.42,44,45

EFECTO DE LA INFECCIÓN CON T. 
CRUZI SOBRE EL TEJIDO HEPÁTICO

El hígado también es un órgano blanco de la in-
fección con T. cruzi.46 Dicha infección puede in-

ducir la apoptosis de las células hepáticas por 
incremento del factor de necrosis tumoral alfa y 
liberación de citocromo c.47 El daño a los hepato-
citos también puede originarse por el proceso in-
flamatorio que el parásito induce en el tejido, en 
el cual están involucradas moléculas como IL-6, 
IL-12, IL-1β y TLR9, y que favorece una mayor 
mortalidad en ratones.48-50 Se ha observado que 
el daño causado al hígado por la infección libera 
al torrente sanguíneo la enzima lactato deshi-
drogenasa hepática, lo que ha sido aprovechado 
para proponerla como un indicador de daño a 
este tejido en la enfermedad de Chagas.51

RELACIÓN ENFERMEDAD DE 
CHAGAS-DIABETES EN MODELOS 

ANIMALES

Hay datos contradictorios sobre la relación 
obesidad-infección con T. cruzi en modelos mu-
rinos. Por una parte, algunos trabajos señalan 
que ratones alimentados con una dieta rica en 
grasa, colesterol y azúcar presentan una mayor 
parasitemia e infiltrado inflamatorio en el tejido 
cardiaco, así como la aparición temprana de ate-
rosclerosis, padecimiento estrechamente rela-
cionado con el síndrome metabólico y la DMT2.52 
Otras investigaciones realizadas con ratones 
obesos han demostrado que cuando estos ani-
males son infectados con T. cruzi desarrollan 
mayor resistencia a la insulina, hiperglucemia, 
hipoinsulinemia, daños a tejido cardiaco y dis-
minución en la síntesis de adiponectina que los 
animales obesos no infectados. El fenotipo com-
pleto apunta a un cuadro diabético relacionado 
con la infección. También se ha establecido que 
la infección cursa con mayor parasitemia y mor-
talidad en los ratones obesos que en los anima-
les sanos.53 Estos resultados indican que podría 
haber un efecto sumatorio entre la diabetes y la 
enfermedad de Chagas, en el cual una favore-
ce a la otra. Asimismo, se ha observado que los 
ratones hiperglucémicos son más susceptibles a 
desarrollar altas parasitemias y tienen mayores 
índices de mortalidad que aquellos sanos.54

Sin embargo, otros trabajos han propuesto 
que una dieta alta en grasa puede favorecer 
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una menor mortalidad, menor parasitemia y 
mínima presencia de parásitos en el tejido car-
diaco, pero incrementa la carga parasitaria en 
el tejido adiposo.55 La presencia previa de obesi-
dad y síndrome metabólico en el modelo murino 
puede ser un factor protector contra la morta-
lidad inducida por algunas cepas del parásito, 
aunque hasta el momento esto no puede extra-
polarse a todas las cepas de T. cruzi.56

EVIDENCIA CLÍNICA EN PACIENTES

Como ya se ha comentado, los hallazgos clínicos 
de la relación enfermedad de Chagas-diabetes 
aún son escasos, y actualmente sólo se cuenta 
con algunos detalles de análisis retrospectivos. 
Sin embargo, cada vez más personal de la salud 
está abordando esta temática.

Se ha observado cierta asociación entre la 
enfermedad de Chagas y padecimientos como 
dislipidemias, obesidad y diabetes. Se ha encon-
trado que hasta un 67% de los sujetos seroposi-
tivos a T. cruzi, pueden tener sobrepeso.2 En es-
tos pacientes puede presentarse hiperglucemia 
en proporciones de 12 a 48%; en la etapa cró-
nica de la infección dichos porcentajes son más 
altos. En individuos seropositivos a T. cruzi se 
han determinado elevados niveles de triglicéri-
dos y hasta un 22% ha mostrado altos niveles 
de colesterol en la sangre.57-59

En un estudio de 61 pacientes con cardiopa-
tía chagásica crónica, 1.6% padecían DMT2 y 
6.5% tenían dislipidemia como factor de riesgo 
agravante.60 También se ha visto que los pacien-
tes con enfermedad de Chagas cardiaca tienden 

a acumular más tejido adiposo que aquéllos que 
tienen la forma digestiva de la enfermedad.61 
Asimismo, se ha demostrado la pérdida de cé-
lulas nerviosas en el tejido pancreático cercano 
a las células alfa y beta de pacientes chagásicos 
crónicos, lo cual puede contribuir a la reducción 
en la secreción de insulina en ellos.62,63 Esto ex-
plicaría la hiperglucemia y los cambios morfo-
métricos en el páncreas (incremento en el ta-
maño de los islotes pancreáticos) observados en 
sujetos con enfermedad de Chagas crónica que 
cursan con la forma digestiva de la infección.64

CONCLUSIÓN

En años recientes se ha notado que hay una 
asociación entre la infección con T. cruzi, obesi-
dad y diabetes. Sin embargo, a pesar de que las 
evidencias experimentales demuestran que T. 
cruzi puede dañar a los tejidos que participan 
en el metabolismo de la glucosa, los modelos 
experimentales no han establecido con certeza 
el papel de este parásito como generador o ace-
lerador del cuadro diabético. Probablemente, el 
efecto registrado en los modelos animales eva-
luados hasta ahora esté relacionado con la cepa 
de parásito empleada, ya que se ha probado que 
diferentes cepas de T. cruzi tienen distintas ca-
racterísticas genéticas y biológicas. Por ello será 
importante que, en el futuro cercano, se reali-
cen más estudios sobre estas asociaciones, para 
entender mejor el impacto que un padecimiento 
tiene sobre el otro, sobre todo en los países como 
México, donde la enfermedad de Chagas y la 
diabetes comparten una alta incidencia.
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Discapacidad funcional en pacientes 
con artritis reumatoide y su relación 
con el sistema RANK/RANKL/OPG
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RESUMEN. La artritis reumatoide es una enfermedad autoinmune, crónica y multisistémica, caracterizada 
por una presentación habitual diartrodial simétrica de dolor, inflamación, rigidez y aumento de volumen que 
afecta la membrana sinovial. Actualmente el Health Assessment Questionnaire Disability Index (HAQ-DI) es 
el índice de elección que más se utiliza para determinar la capacidad funcional de los pacientes con artritis 
reumatoide y su relación con su estilo de vida, vivienda, empleo y situación económica. Se ha demostrado 
que el sistema RANK/RANKL/OPG participa en el mecanismo fisiopatológico de la pérdida ósea focal y 
generalizada en la artritis reumatoide, lo que provoca que disminuya la capacidad funcional de los pacientes.

Palabras clave: Artritis reumatoide, sistema RANK/RANKL/OPG, capacidad funcional.

ABSTRACT. Rheumatoid arthritis is a chronic, multisystemic, autoimmune disease characterised by a 
common symmetrical diarthrodial presentation of pain, inflammation, stiffness and increased volume, 
affecting the synovial membrane. Currently the Health Assessment Questionnaire Disability Index (HAQ-DI) 
is the most widely used index of choice for determining the functional capacity of patients with rheumatoid 
arthritis and its relationship to their lifestyle, housing, employment and economic status. The RANK/RANKL/
OPG system has been shown to participate in the pathophysiological mechanism of focal and generalized bone 
loss in rheumatoid arthritis, which triggers a decrease in the functional capacity of patients.

Key words: Rheumatoid arthritis, RANK/RANKL/OPG system, functional capacity.
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INTRODUCCIÓN

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad 
autoinmune, crónica y multisistémica, definida 
clásicamente como una poliartritis simétrica 
deformante. Se caracteriza por una presenta-
ción habitual diartrodial simétrica de dolor, in-
flamación, rigidez y aumento de volumen que 
afecta la membrana sinovial, primordialmente 
de articulaciones pequeñas de las extremidades 
y en algunas ocasiones puede acompañarse de 
manifestaciones extraarticulares como nódulos 
reumatoides, compresión de nervios, anemia, 
osteoporosis, entre otras.18,17

La prevalencia en México de AR se estima 
en 1.6%.26 Puede manifestarse en cualquier 
edad; sin embargo, tiene un pico de incidencia 
entre la cuarta y quinta década de la vida, es 
más frecuente en el sexo femenino, teniendo 
una relación femenino -masculino de 3:1.21

MODIFICACIÓN DEL TEJIDO ÓSEO EN 
ENFERMEDADES REUMÁTICAS

Uno de los tejidos subyacentes que se ve afec-
tado por la artritis reumatoide es el hueso, que 
típicamente está compuesto por tejido óseo y 
otros tejidos conjuntivos, incluidos el tejido 
hematopoyético y el tejido adiposo, junto con 
vasos sanguíneos y nervios. Si el hueso forma 
parte de una articulación móvil (sinovial), en-
tonces hay cartílago hialino. La capacidad del 
hueso para desempeñar su función esquelética 
se debe al tejido óseo y cuando está presente, al 
cartílago hialino o articular.6

El hueso es un tejido dinámico que se remo-
dela continuamente en mecanismos intrínsecos 
que integran estímulos químicos, hormonales y 
biomecánicos.1 El tejido óseo depende de tres ti-
pos celulares:

• Osteoblastos: se derivan de las células ma-
dre mesenquimales. Requieren la expresión 
de genes específicos y la síntesis de proteínas.

• Osteoclastos: son células multinucleadas 
diferenciadas terminalmente que se origi-
nan a partir de células mononucleares del 

linaje de células madre hematopoyéticas 
bajo la influencia del factor estimulador de 
colonias de macrófagos (M-CSF), secretado 
por las células mesenquimáticas osteoproge-
nitoras y los osteoblastos.

• Osteocitos: los osteocitos se derivan del li-
naje de las células mesenquimales a través 
de la diferenciación y maduración de los os-
teoblastos.6

La muerte de los osteocitos por múltiples 
factores trae como consecuencia la resorción de 
la matriz ósea por la actividad de los osteoclas-
tos, seguida de la reparación o remodelado del 
tejido óseo por la actividad de los osteoblastos, 
mediados por citoquinas que regulan la resor-
ción ósea a través de un efecto directo en los os-
teoclastos y sus precursores.5

Recientemente se ha demostrado que el sis-
tema RANK/RANKL/OPG participa en el meca-
nismo fisiopatológico de la pérdida ósea focal y 
generalizada en la AR. Las células osteoblásti-
cas-estromales, los fibroblastos sinoviales y las 
células T activadas son inductores importantes 
de la expresión de RANKL que conduce a la 
pérdida del equilibrio RANKL/OPG, lo que da 
como resultado el producto osteoclastogénico en 
la artritis erosiva.10

SISTEMA RANK/RANKL/OPG

Para el proceso de formación ósea son necesa-
rias las señales que van a determinar la dife-
renciación, replicación y supervivencia de las 
células. Para que se lleve a cabo este meca-
nismo es determinante la participación de las 
proteínas que forman parte del sistema RANK/
RANKL/OPG, el cual desempeña un papel im-
portante en la intercomunicación entre células 
de estirpe osteoclástica y osteoblástica y a tra-
vés del cual actúan gran parte de las citoquinas 
y factores de crecimiento que influyen en el re-
modelado óseo.7

El desarrollo del osteoclasto requiere la expre-
sión de la molécula receptora activadora del factor 
nuclear κB (RANK) en la superficie de las células 
precursoras de osteoclastos y la interacción con su 
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molécula ligando (RANKL) producida por las cé-
lulas del estroma y expresada en la superficie de 
ellas, dando como resultado la diferenciación de 
los preosteoclastos en osteoclastos maduros.7

Por otra parte, los osteoblastos secretan un 
factor inhibidor de la osteoclastogénesis llama-
da osteoprotegerina (OPG) que inhibe especí-
ficamente la interacción RANK/RANKL, inte-
rrumpiendo el sistema en el que se reducen la 
actividad osteoclástica y la resorción del hueso.4

La respuesta celular de RANKL depende 
de la presencia del receptor inhibitorio OPG, 
así como del nivel de expresión de su receptor 
RANK, que se expresa principalmente en la 
línea celular de macrófagos/monocitos, inclui-
dos precursores de osteoclastos, células T y B, 
células dendríticas y fibroblastos.1 Durante la 
inflamación los linfocitos T producen moléculas 
RANKL aumentando la resorción ósea.6

Las alteraciones en la expresión del siste-
ma RANK/RANKL/OPG podrían ocasionar un 
desequilibrio entre formación y resorción.8 El 
daño estructural articular y la osteoporosis ge-
neralizada están relacionados con un desaco-
plamiento del remodelado óseo, con aumento 
de la actividad osteoclástica y disminución de 
la formación ósea.3,9 La relación RANKL/OPG 
puede utilizarse como marcador biológico de 
pronóstico en lesiones óseas e inflamatorias en 
la artritis reumatoide cuyo índice RANKL/OPG 
bajo se ha asociado a una futura progresión de 
daño radiográfico.2,10,11

El sistema RANK/RANKL/OPG es el mayor 
conductor de la destrucción del hueso en la ar-
tritis inflamatoria. Por lo tanto, las citocinas 
desempeñan un papel central en la inflamación 
sinovial de la que son indirectamente responsa-
bles por inducir la pérdida ósea por la diferen-
ciación osteoclástica.11

El tratamiento ineficaz de la AR puede oca-
sionar erosiones en la arquitectura ósea, de-
formidad y pérdida de la capacidad funcional 
del paciente.14,15 Deben utilizarse medidas que 
ayuden a identificar la calidad de vida, defini-
da como el grado de satisfacción del individuo 
respecto a su bienestar físico, emocional y social 
así como a la capacidad funcional, entendiéndo-

se como la facultad de una persona para reali-
zar las actividades de la vida diaria sin necesi-
dad de supervisión.19

DISCAPACIDAD FUNCIONAL E ÍNDICES 
CLÍNICOS DE EVALUACIÓN

El manejo de enfermedades reumatológicas 
debe incluir una correcta valoración clínica, 
análisis de laboratorio, diagnóstico radiológico, 
evaluación de la capacidad funcional, de calidad 
de vida e impacto económico. Por tal motivo se 
han desarrollado cuestionarios autoaplicables a 
diferentes enfermedades reumatológicas, entre 
ellas artritis reumatoide.12,16

Actualmente, el Health Assessment Question-
naire Disability Index (HAQ-DI) es el índice de 
elección que más se utiliza en México para de-
terminar la capacidad funcional de los pacientes 
con AR y su relación con estilo de vida, vivienda, 
empleo y situación económica. En su versión ori-
ginal consta de cinco dimensiones que evalúan 
discapacidad, dolor, eventos adversos, costos y 
mortalidad, constituyendo uno de los cuestiona-
rios más extensos y difíciles de calcular que se 
ha utilizado sólo en la investigación clínica.2,13

En su traducción al español se conforma de 
20 preguntas sobre las actividades de la vida 
diaria que evalúan movimientos finos de miem-
bros superiores e inferiores, divididos en nueve 
categorías que incluyen vestimenta, alimenta-
ción, levantarse, caminar, higiene, alcanzar, 
agarrar objetos, arreglarse, entre otras activi-
dades de la vida diaria. Éstas son evaluadas 
con cuatro opciones de respuesta que van desde 
«sin dificultad» hasta «imposibilidad o incapaci-
dad para realizarlo», obteniendo un valor cuan-
tificado de 0 a 3. Para el cálculo del puntaje glo-
bal del cuestionario se toma el puntaje mayor 
como representativo de cada uno de los nueve 
subgrupos, se suman todos los parciales y se di-
viden entre nueve para al final obtener estratos 
o grados de discapacidad funcional como leve 
(0.1-1.0), moderado (1.1-2.0), severo (> 2.1) o sin 
discapacidad.19

Debido a que la calidad de vida se basa en 
mediciones con carga variable de subjetividad 
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se requieren métodos de evaluación válidos, 
reproducibles y confiables. Algunas de las ven-
tajas que presenta el HAQ-DI son su utilidad 
clínica, su practicidad para aplicarlo, el tiempo 
de evaluación es menor de 10 minutos, puede 
evaluar la eficacia de los tratamientos farmaco-
lógicos en enfermedades reumatológicas, es de 
bajo costo y presenta un alto impacto en el ám-
bito laboral. Sin embargo, entre sus limitacio-
nes destaca que no se correlaciona con los cam-
bios clínicos y puede incluir actividades que el 
paciente no realiza, lo cual le genera dificultad 
para contestar.12,13

El impacto que genera la discapacidad fun-
cional en el ámbito laboral es alto, ya que puede 
disminuir la capacidad de realizar las activida-
des laborales diarias, días perdidos por incapa-
cidad o discapacidad permanente, dependiendo 
de la severidad, lo que desencadena un pro-
blema socioeconómico y emocional importante 
para los pacientes.14,19

CONCLUSIONES

El conocimiento del mecanismo fisiopatológico 
de la enfermedad y el desarrollo de nuevas te-

rapias farmacológicas para normalizar el sis-
tema RANK/RANKL/OPG nos darán la posibi-
lidad de modificar la progresión de daño en la 
enfermedad.

El cuestionario HAQ-DI es un instrumen-
to útil, sencillo y de alta sensibilidad que 
nos permite documentar el estado de salud, 
la evolución de la enfermedad, el pronósti-
co de la funcionalidad, evaluar la respuesta 
al tratamiento farmacológico y predecir la 
discapacidad laboral. Además de medir las 
manifestaciones físicas de discapacidad de 
factores confluentes como pueden ser los ele-
mentos del sistema RANK/RANKL/OPG en 
destrucción ósea y en consecuencia, la pérdi-
da progresiva de la capacidad de realizar ac-
tividades cotidianas en pacientes con artritis 
reumatoide.

Se requieren estudios correlacionales espe-
cíficos entre el sistema RANK/RANKL/OPG 
y el índice de capacidad funcional HAQ-DI 
para establecer de manera objetiva la impli-
cación de sistemas celulares desequilibrados 
en la pérdida de funcionalidad en pacientes 
con enfermedades reumáticas como la artritis 
reumatoide.
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RESUMEN. 

El síndrome antifosfolípidos presenta un problema de salud pública ya que su prevalencia es del 1-5% de la 
población general. Esta situación en combinación con el limitado conocimiento que se tiene de la enfermedad 
la coloca en un sitio de interés para el sector salud. Las manifestaciones clínicas de esta patología pueden 
manifestarse en una amplia gama de signos y síntomas siendo los característicos la trombosis arterial y 
venosa con más frecuencia en extremidades así como la pérdida fetal antes de la semana 10 de gestación. Para 
el diagnóstico de dicha enfermedad es necesario demostrar la presencia de trombosis o pérdida fetal aunado 
a la elevación de biomarcadores de coagulación  llamados anticuerpos antifosfolípidos. En el tratamiento 
para pacientes que presentan esta patología ha significado un reto encontrar el equilibrio entre presentar 
hemorragias o desarrollar enfermedad trombótica.

Palabras clave:  Síndrome antifosfolípidos, trombosis, anticuerpos, tratamiento, fisiopatología.

ABSTRACT. 

The antiphospholipid syndrome is a current issue on public health since it’s prevalence around 1-5% in the 
general population. This situation combined with the limited knowledge that we have about this disease places 
it’s placed in a matter of interest for the health sector. The clinic manifestations of this pathology could manifest 
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INTRODUCCIÓN

El síndrome antifosfolípidos es una entidad 
que se caracteriza por el desarrollo de even-
tos trombóticos así como comorbilidades ma-
terno-fetales con la presencia de anticuerpos 
antifosfolípidos positivos. Si bien es conocida 
la contribución en el aumento de la probabi-
lidad de desarrollar eventos trombóticos al 
contar con anticuerpos antifosfolípidos eleva-
dos, el factor desencadenante de la activación 
de dichos anticuerpos se conoce en mediana 
forma.1

El panorama clínico del síndrome antifosfo-
lípidos es amplio, siendo los signos y síntomas 
más frecuentes la trombosis, livedo reticularis, 
falla valvular cardiaca, trombosis o embolia 
pulmonar, nefropatía, hipertensión, tromboci-
topenia, entre otros.1

HISTORIA

Durante los años 90 comenzó a relacionarse la 
presencia de trombosis, trombocitopenia y pér-
didas fetales como un posible síndrome, pero 
no fue hasta 30 años después cuando Graham 
R.V. Hughes relacionó una enfermedad cerebral 
importante con abortos y presencia de anticoa-
gulante lúpico y publicó sus hallazgos en el Bri-
tish Medical Journal.2

EPIDEMIOLOGÍA

La prevalencia de anticuerpos antifosfolípi-
dos (aFL) en la población general es de 1 a 
5%. Aunque sólo una minoría de estas per-
sonas desarrollan síndrome antifosfolípidos 
(SAF), la estimación epidemiológica indica 
que la incidencia es de alrededor de cinco ca-

sos nuevos por cada 100,000 personas al año 
y la prevalencia es de 40-50 casos por cada 
100,000 habitantes.2

Los aFL son positivos en aproximadamen-
te 13% de los pacientes con accidente cerebro-
vascular, 11% con infarto agudo de miocardio 
(IAM), 9.5% de los pacientes con trombosis ve-
nosa profunda y 6% de los pacientes con morbi-
lidad del embarazo.2,3 El riesgo de desarrollar 
trombosis en individuos sanos que descubren 
que tienen aFL es bajo < 1%.4

Cabe mencionar que 40-50% de los pacien-
tes con lupus eritematoso sistémico (LES) 
también tienen SAF.2 La prevalencia de aFL 
en pacientes con LES varía de 15-34% para el 
anticoagulante lúpico, de 12-44% para anticar-
diolipina y de 10-19% para anticuerpos anti-β2-
glicoproteína. De los pacientes con LES que son 
positivos para aFL, de 20-50% desarrollarán 
trombosis.3

Existe una modalidad de este padecimiento 
que se conoce como SAF catastrófica, la cual es 
muy escasa y representa menos de 1% de todos 
los casos de SAF.5 Tiene un resultado potencial 
letal, en la medicina clínica actual se le da mu-
cha importancia.5

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS 
Y DE LABORATORIO

Como se ha mencionado, la característica predo-
minante de esta entidad deriva en la formación 
de trombos, ya sea en lechos capilares venosos 
o arteriales, los miembros superiores o inferio-
res pueden verse afectados con mayor frecuen-
cia, pero cuando se sospecha de la presencia de 
trombosis sin inflamación del vaso sanguíneo, 
es necesario realizar un estudio histológico 
con la probabilidad de encontrar trombosis en 

in a wide range of symptoms and signs being the most representatives such as the arterial and venous thrombosis 
with more frecuency in the limbs and also fetal loss before the 10th week of pregnancy. For the diagnosis of 
this disease is necessary to prove the presence of thrombosis or fetal loss within the elevation of biomarkers of 
coagulation called antiphospholipids antibodies. The treatment for patients that present this pathology has been 
a challenge to found the balance between the hemorrhages or the development of the thrombotic disease.

Key words: Antiphospholipids syndrome, thrombosis, antibodies, treatment, physiopathology.
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cualquier órgano de la anatomía. Además de 
la trombosis también es común la pérdida fe-
tal antes de la décima semana de gestación o 
el parto prematuro de menos de 34 semanas de 
gestación sin motivo aparente.6,7

Debemos considerar los factores de riesgo 
asociados a un evento secundario (infecciones, 
estado inflamatorio o reposo prolongado), ya 
que esto puede ser suficiente para desencade-
nar la progresión del síndrome. Para hacer el 
diagnóstico también es necesario contar con los 
criterios de laboratorio en conjunto con los cri-
terios clínicos descritos previamente.6,7

La importancia en el laboratorio ante esta 
patología consiste en corroborar los datos clí-
nicos con presencia de anticuerpos antifosfolí-
pidos, anticuerpos anticardiolipina positivos, 
anticuerpos anti-beta 2-glicoproteína y anticoa-
gulante lúpico.8

Con base en los hallazgos de laboratorio, es 
un hecho que la presencia de anticuerpos an-
tifosfolípidos aumenta la probabilidad de desa-
rrollar eventos trombóticos. El anticuerpo que 
ha demostrado tener una mayor fuerza predic-
tiva para el desarrollo de eventos trombóticos 
y morbilidad gestacional es el anticoagulante 
lúpico, ya que la anticardiolipina necesita estar 
en concentraciones muy elevadas (arriba del 
percentil 99) y no mostró una relación tan fuer-
te como el anticoagulante lúpico. También los 
pacientes que presentan una positividad para 
los tres anticuerpos tendrán mayor probabili-
dad de trombosis.9

FISIOPATOLOGÍA

Los pacientes con fiebre reumática mostraron 
una relación cruzada con formación de anti-
cuerpos anti-M y anticuerpos antifosfolípidos, 
siendo los anticuerpos anticardiolipina los 
que con más frecuencia se elevaron en estos 
pacientes. Los signos y síntomas que más a 
menudo se observaron fueron carditis, afec-
ción cardiaca valvular y trombosis arterial 
profunda.1

El mecanismo mediante el cual la presencia 
de anticuerpos antifosfolípidos ocasiona la pér-

dida fetal ha sido bien estudiado en principio. 
La presencia de éstos provoca una reacción 
inflamatoria con subsecuente activación del 
complemento, además de inhibición en la mi-
gración y función de las células trofoblásticas 
antes de la formación y crecimiento de las ar-
terias espirales dentro de la decidua. Asimis-
mo, existe inhibición de las células gigantes 
multinucleadas necesarias para la adecuada 
acción de la placenta.1

Se ha observado como epítope central para 
la unión de anticuerpos antifosfolípidos la célu-
la B, que se encuentra en el dominio 1 de la mo-
lécula beta-2-glicoproteína condicionando esta 
acción a una prolongación del tiempo de la ac-
ción fibrinolítica, favoreciendo así la formación 
de trombos.6

Se han propuesto otros mecanismos en los 
cuales los aFL afectan la hipercoagulabilidad, 
entre éstos se incluyen la inhibición de la activi-
dad anticoagulante de la proteína C y S, la dis-
rupción del blindaje de la anexina A5 en las cé-
lulas de la superficie, inhibición de β2-GPI para 
impedir que neutralice al factor de Von Wille-
brand (VWF) y la activación del complemento. 
Aún no se ha definido si los otros anticuerpos o 
aFL son los responsables del rápido aclaramien-
to plaquetario por el sistema retículo-endotelial. 
Al unirse los anticuerpos anti-β-2-GPI a los tro-
foblastos placentarios se detiene el crecimiento 
y la diferenciación que en modelos animales ha 
resultado en activación de neutrófilos mediados 
por el complemento y el factor tisular, lesión del 
trofoblasto, trombosis vascular en arterias y ve-
nas y subsecuente pérdida fetal o complicacio-
nes relacionadas con el embarazo como aborto, 
parto pretérmino o preeclampsia.10-12

DIAGNÓSTICO

Para hacer el diagnóstico de síndrome antifos-
folípidos se realizaron dos reuniones de exper-
tos, en la primera se establecieron los criterios 
de Sapporo en 1999 que posteriormente fueron 
modificados en Sydney, siendo la principal mo-
dificación la adición del anticuerpo anti-beta 
2-glicoproteína como criterio diagnóstico de la-
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boratorio para esta entidad, estos criterios se 
muestran en el cuadro I.5

Para realizar un adecuado diagnóstico de 
dicha enfermedad es necesaria la confirmación 
objetiva de una trombosis profunda (arterial o 
venosa) o comorbilidaes materno-fetales como 
pérdidas fetales tempranas o partos prematu-
ros. En cuanto a los criterios de laboratorio es 
necesaria la presencia de anticuerpos antifos-
folípidos positivos en al menos dos ocasiones 
con una diferencia de 12 semanas entre ambas 
tomas, los anticuerpos que se reconocen como 
parte de los anticuerpos antifosfolípidos son 
anticoagulante lúpico y anti-beta 2-glicoproteí-
na cuya presencia en sangre se tomará como 

positiva para ese anticuerpo y el anticuerpo 
anticardiolipina, el cual necesita estar en un 
percentil por encima de 99 para considerarse 
positivo y diagnóstico.5

TRATAMIENTO

El pilar central del tratamiento de un pa-
ciente con antifosfolípidos se basa en la an-
ticoagulación; sin embargo, la información 
que existe con respecto al tiempo o la inten-
sidad de la anticoagulación es controvertida, 
ya que muchos pacientes con esta patología 
tienen como comorbilidad la trombopenia, 
por lo cual su probabilidad de sangrado es 
elevada.5

Estudios en los que se ha buscado una an-
ticoagulación con una meta en INR de 2-3 se-
gundos han revelado que pacientes quienes ya 
habían sufrido de una trombosis venosa pro-
funda tuvieron una recurrencia en la enferme-
dad; sin embargo, en los pacientes en quienes 
la meta fue de 3-4 segundos, la incidencia de 
sangrados fue mayor. Entre dichas hemorra-
gias también llegaron a ocurrir casos de hemo-
rragia intracraneal.5

En cuanto a la aspirina o warfarina no se ha 
observado diferencia entre el uso de uno u otro 
fármaco, siendo similares en su eficacia, tam-
poco hay diferencia en el uso de heparina como 
terapia inicial, lo que sí ha mostrado mejores 
resultados es el uso de terapias combinadas con 
aspirina o warfarina como pilar central, pudien-
do adicionar a una de éstas hidroxicloroquina, 
heparina o metilprednisolona.13

COMPLICACIONES

Las complicaciones más comunes son pérdida 
fetal recurrente, insuficiencia placentaria con 
restricción en el crecimiento fetal, preeclamp-
sia, eclampsia y parto pretérmino. Existen 
también manifestaciones trombóticas como 
síndrome de Budd-Chiari, infarto hepático, 
hiperplasia nodular regenerativa, trombosis 
del seno sagital, EVC, síndrome de Sneddon, 
tromboembolismo pulmonar, hipertensión pul-

Cuadro I. Criterios diagnósticos.

Al menos un criterio clínico y uno de laboratorio
Clínico  Trombosis vascular; uno o más episo-

dios de trombosis arterial o venosa en 
cualquier tejido u órganos (sin otra po-
sible causa encontrada)

  Elevada morbilidad materna:
a)  una o más muertes fetales inexpli-

cables sin anomalías anatómicas y 
después de la décima semana de 
gestación o

b)  uno o más partos prematuros con 
anatomía neonatal normal, después 
de la semana 34 de gestación, se-
cundario a eclampsia o preeclamp-
sia severa o datos de insuficiencia 
placentaria o

c)  tres o más abortos espontáneos an-
tes de la semana 10 de gestación

Laboratorio   Anticoagulante lúpico en plasma en dos 
o más ocasiones en al menos 12 sema-
nas de diferencia

  Anticuerpo anticardiolipina (IgG y/o 
IgM) en suero o plasma en dos ocasio-
nes con al menos 12 semanas de dife-
rencia y con medición mediante ELISA

  Anticuerpos anti-β-2-glicoproteína con 
al menos 12 semanas de diferencia y 
con medición con ELISA

Modificado de: Amengual O, Atsumi T. Antiphospholipid syndrome, the 
best prophet of the future. Mod Rheumatol. 2018; 28 (3): 409-416.
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monar, trombosis renal, microangiopatía trom-
bótica, úlceras y gangrena en piel y trombosis 
retiniana.7

PREVENCIÓN

En los pacientes que nunca han presentado un 
evento trombótico no es necesario dar trata-
miento; sin embargo, deben evitarse factores de 
riesgo como sedentarismo, tabaquismo, antihi-
pertensivos, etcétera.2

La clasificación de estos pacientes es pri-
mordial, pues nos ayudará a prevenir com-
plicaciones como eventos trombóticos.5 Por 
tal motivo, se han diseñado sistemas de eva-

Cuadro II. Global APS Score (GAPSS) 14 para evaluar el 
síndrome antifosfolípidos.

Factor Valor

Anticardiolipina IgG/IgM 5
Anti-β-2 glicoproteína IgG/IgM 4
Anticoagulante lúpico 4
Anti-protrombina/fosfatidilserina complejo 
(sPS/PT) IgG/IgM

3

Hiperlipidemia 3
Hipertensión arterial 1

Modificado de: Sciascia S, Bertolaccini ML. Thrombotic risk assessment in 
APS: the Global APS Score (GAPSS). Lupus. 2014; 23 (12): 1286-1287.

luación con la intención de contabilizar los 
factores de riesgo asociados a trombosis enfo-
cándose en el perfil de coagulante lúpico y en 
ocasiones incorporando los factores de riesgo 
cardiovascular como hiperlipidemia e hiper-
tensión arterial.5

El sistema de evaluación más conocido y 
aceptado es el global APS score (GAPSS) que 
incluye las seis variables que se muestran en el 
cuadro II. En un estudio piloto se reportó que 
las puntuaciones altas se relacionaron con ma-
yor sintomatología.14

CONCLUSIÓN

No existe duda en el efecto protrombótico que 
sufren los pacientes con síndrome antifosfolí-
pidos; sin embargo, sí es controversial la he-
terogenicidad de la enfermedad así como el 
tratamiento que deben recibir estos pacientes, 
ya que los marcadores biológicos que pueden 
utilizarse para el diagnóstico pueden mostrar 
distintas combinaciones de positividad siendo 
los pacientes que presentan una triple positi-
vidad (anticariolipina, anti-β-2-glicoproteína, 
anticoagulante lúpico) los que tienen probabi-
lidad más alta de trombosis y reincidencia de 
la misma y son estos mismos pacientes quienes 
necesitan mayor intensidad en su tratamiento 
antitrombótico.13
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Megacolon tóxico en una paciente 
con trombosis venosa cerebral. 

Reporte de un caso y revisión de la literatura
Germán De la Torre-León,* Bernardo Alberto Castro-Hess,** 

Sergio Abraham Altamirano-Caliano**

RESUMEN. Introducción: El megacolon tóxico se define como una dilatación colónica segmentaria o total 
mayor a seis centímetros en presencia de colitis aguda y signos de toxicidad sistémica. Son múltiples los 
procesos inflamatorios del colon que pueden ocasionarlo y su incidencia dependerá de la causa en cuestión. El 
diagnóstico temprano y tratamiento oportuno son indispensables debido a su elevada morbilidad y mortalidad. 
Caso clínico: Femenino de 38 años de edad con diagnóstico de trombosis venosa cerebral y probable 
neuroinfección a su ingreso. Fue manejada con antibioticoterapia por 12 días; presentó evacuaciones diarreicas 
y cuadro febril, con probable diagnóstico de colitis pseudomembranosa. Fue valorada por infectología; se agregó 
vancomicina. Sin embargo, tuvo una evolución tórpida, con incremento de la cifra leucocitaria, distensión 
abdominal y ausencia de evacuaciones. Mostró datos tomográficos y clínicos sugestivos de megacolon tóxico; se 
decidió su intervención quirúrgica, en la que se encontró colon dilatado en toda su extensión hasta de 13 cm a 
nivel del ciego y colon ascendente, así como necrosis segmentaria del mismo; fue sometida a colectomía subtotal 
con ileostomía terminal. Conclusión: La elevada mortalidad del megacolon tóxico obliga al reconocimiento 
temprano de signos, síntomas y antecedentes que lleven a su diagnóstico y tratamiento oportunos y la 
implementación de una conducta quirúrgica agresiva, ya que ésta es clave para la supervivencia.

Palabras clave: Megacolon tóxico, colitis pseudomembranosa, trombosis venosa cerebral, colectomía subtotal. 

ABSTRACT. Introduction: Toxic megacolon is described as total or segmentary colonic distension greater 
than six centimeters in diameter, associated with acute colitis and systemic symptoms. Multiple inflammatory 
processes of the colon can trigger it, and its incidence depends on the cause. Early diagnosis and timely treatment 
are essential due to its high morbidity and mortality. Clinical case: 38-year-old female with a diagnosis of 
cerebral venous thrombosis and probable neuroinfection upon admission. She was treated with antibiotics for 
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INTRODUCCIÓN

El megacolon tóxico (MT) es una entidad bien 
conocida y una complicación potencialmente 
fatal de la colitis. Fue descrita en 1950 por 
Marschak y sus colaboradores como una di-
latación colónica segmentaria o total mayor a 
seis centímetros en presencia de colitis aguda 
y signos de toxicidad sistémica. Son múltiples 
los procesos inflamatorios del colon que pue-
den ocasionarlo, siendo más frecuente la colitis 
ulcerosa. Su incidencia es difícil de determinar 
de la literatura y depende de la causa del MT 
en cuestión.1,2

A pesar de su mortalidad elevada, se ha 
atribuido una reducción de la misma en años 
recientes al reconocimiento de que un aborda-
je quirúrgico oportuno es necesario para evitar 
la perforación colónica, misma que empeora de 
manera significativa el pronóstico.2

REPORTE DEL CASO

Paciente femenino de 38 años de edad con ante-
cedente de trombocitosis esencial diagnosticada 
dos años antes. Inició su padecimiento un mes 
previo a su ingreso a nuestra unidad con cefalea 
holocraneana de predominio nocturno. Presentó 
intensificación de la cefalea 10 días antes de su 
ingreso, agregándose disminución de la agude-
za visual y escotomas centrales. Fue enviada a 
nuestra unidad para ser valorada por el Servi-
cio de Neurología, donde se realizó el diagnósti-
co de trombosis venosa cerebral del seno sagital 
y probable neuroinfección.

Durante sus primeros días de estancia in-
trahospitalaria tuvo deterioro del estado neu-

12 days, presenting diarrheic evacuations and fever, with a probable diagnosis of pseudomembranous colitis. 
She was evaluated by infectology, adding vancomycin; however, she had a torpid evolution with an increasing 
leukocyte count, abdominal distension and absence of evacuations. Tomographic and clinical data suggested 
toxic megacolon; we decided to perform a surgical intervention, finding dilated colon in all its length up to 13 
cm at the level of the cecum and ascending colon, as well as segmental necrosis, for which subtotal colectomy 
with terminal ileostomy was done. Conclusion: The high mortality rate of toxic megacolon requires an early 
recognition of signs, symptoms and history, that will lead to a timely diagnosis and treatment, implementing 
an aggressive surgical behavior that plays a key role in survival.

Key words: Toxic megacolon, pseudomembranous colitis, cerebral venous thrombosis, subtotal colectomy.

rológico y convulsiones tónicas generalizadas, 
motivo por el cual se decidió intubación orotra-
queal de manera oportuna. Desde su ingreso, 
la paciente fue manejada con fluoroquinolona 
de segunda generación. A los 12 días de estan-
cia presentó evacuaciones diarreicas y picos 
febriles, con hemocultivos y urocultivo sin de-
sarrollo, sin evidencia de foco pulmonar en la 
placa de tórax. Los estudios de laboratorio en 
ese momento fueron los siguientes: glucosa 113 
mg/dL, creatinina 1.35 mg/dL, Na 135 mEq/L, 
K 3.2 mEq/L, Cl 102 mEq/L, hemo globina 13.9 
g/dL, hematocrito 42%, leucocitos 23.7 x 103/
μL, plaquetas 35.4 x 103/mm3, TP 17.4 segun-
dos, INR 1.26, TPT 24.2 segundos. Se solicitó 
interconsulta al Servicio de Infectología, quie-
nes indicaron esquema de vancomicina por 
sonda nasogástrica por probable colitis pseu-
domembranosa. Más tarde, pese a una dismi-
nución temporal de la cifra leucocitaria hasta 
12.2 x 103/μL, volvió a registrar incremento de 
la misma de 17.3 x 103/μL, agregándose disten-
sión abdominal y ausencia de evacuaciones, 
por lo que se realizó placa simple de abdomen 
(Figura 1), con dilatación de asas del intes-
tino delgado y dilatación aún más importan-
te del marco cólico. Se decidió complementar 
con una tomografía abdominal (Figura 2), con 
el siguiente reporte: líquido libre en espacios 
subfrénicos y corredera parietocólica derecha, 
así como ciego con distensión máxima de 137 
mm, transverso de 50 mm. Se solicitó una in-
terconsulta al Servicio de Cirugía General. Al 
acudir a valoración encontramos a la paciente 
con los siguientes signos vitales: presión ar-
terial 110/60 mmHg, frecuencia cardiaca 121 
latidos por minuto, frecuencia respiratoria 17 
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respiraciones por minuto, temperatura 37 oC. 
A la exploración física observamos paciente es-
tuporosa bajo ventilación mecánica, con cam-
pos pulmonares sin estertores ni sibilancias; 

precordio rítmico, taquicárdico, sin agregados; 
abdomen con distensión importante, blando, 
depresible; peristalsis presente disminuida en 
frecuencia; no se pudieron valorar de mane-
ra adecuada el dolor o datos de irritación pe-
ritoneal; sin resistencia muscular. Se decidió 
laparotomía exploradora de urgencia con sos-
pecha de megacolon tóxico, con los siguientes 
hallazgos durante la intervención: líquido ci-
trino libre en la cavidad de aproximadamente 
1,000 cm3, con intestino delgado sin alteracio-
nes; colon dilatado en toda su extensión hasta 
de 13 cm a nivel del ciego y colon ascendente, 
con necrosis segmentaria de colon ascendente, 
cambios isquémicos en la pared anterior del 
ciego, colon transverso y descendente, con lo 
que se confirmó el diagnóstico de megacolon 
tóxico. Se llevó a cabo una colectomía subto-
tal (Figura 3) con ileostomía terminal y cierre 
distal en bolsa de Hartmann sin complicacio-
nes, con sangrado transquirúrgico de 100 cm3. 
El resultado del estudio de patología reportó 
colitis pseudomembranosa.

La paciente presentó una adecuada evolu-
ción en cuanto a la patología abdominal, con 
ileostomía funcional a los tres días de la inter-
vención quirúrgica, sin complicaciones; se resol-
vió el cuadro de sepsis de origen abdominal.

DISCUSIÓN

El MT es una entidad bien conocida y una 
complicación potencialmente fatal de la coli-

Figura 1. Placa simple de abdomen tomada en posición de de-
cúbito supino, con discreta dilatación de las asas del delgado e 
importante dilatación del marco cólico.

wwwwwwwwwwwww.....mmmmmed

Figura 2. Tomografía axial computarizada abdominal, corte co-
ronal, donde se puede observar una importante dilatación del 
ciego (fl echa).

Figura 3. Pieza quirúrgica de colectomía subtotal. Se observan 
ciego y colon ascendente (fl echa 1), colon transverso (fl echa 2) 
y colon descendente (fl echa 3).

1
2
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tis. Fue descrita por primera vez en 1930 como 
una dilatación colónica asociada a sepsis; sin 
embargo, fue en 1950 cuando Marschak y sus 
colaboradores la definieron como una dila-
tación colónica segmentaria o total mayor de 
seis centímetros en presencia de colitis aguda 
y signos de toxicidad sistémica. Estos dos ele-
mentos (colitis aguda y toxicidad sistémica o 
sepsis) deben estar presentes para poder hacer 
el diagnóstico de MT. La mayoría de los casos 
de MT ocurren en pacientes con colitis ulcerosa 
(CU); sin embargo, múltiples procesos inflama-
torios del colon pueden desencadenarlo; dentro 
de ellos destacan la enfermedad inflamatoria 
intestinal, colitis pseudomembranosa (CP), 
Salmonella, Shigella, Campylobacter, En-
tamoeba y colitis isquémica. La enfermedad 
de Hirschsprung es la causa más común de 
MT en infantes y niños, siendo raros los casos 
donde debutan en la edad adulta con MT. En 
el caso de la colitis pseudomembranosa (CP), 
ésta es causada por Clostridium diffici-
le (C. difficile), una bacteria Gram positiva 
formadora de esporas. No es invasiva, siendo 
sus toxinas A y B las causantes de enferme-
dad. El espectro de enfermedad ocasionado por 
esta bacteria puede variar desde un portador 
asintomático (de 5 a 15% de los adultos sanos 
y hasta 57% en residentes de unidades de es-
tancia prolongada), diarrea leve, colitis hasta 
colitis pseudomembranosa (CP).1-4

La incidencia es difícil de determinar, ya 
que es independiente de la causa. Se estima 
que la incidencia de por vida de MT en pa-
cientes con CU es de 1-2.5%. Para pacientes 
con CP, es de 0.4-3%, aunque se ha reportado 
un incremento reciente en la incidencia por el 
aumento en el uso de antibióticos de amplio 
espectro. La mortalidad asociada es elevada, 
con reportes del 30-80% en pacientes con MT 
vinculado a CP. En un estudio llevado a cabo 
por Strauss se reportó una mortalidad general 
del 19% para el MT, siendo mayor en pacien-
tes tratados con manejo conservador (27%) que 
en quienes se llevó a cabo cirugía temprana 
(19.5%). De igual manera, se demostró en di-
cho estudio una mortalidad significativamente 

mayor para pacientes que presentaban perfo-
ración (41.5% versus 8.8% sin perforación). En 
un estudio realizado por Greenstein y su grupo 
se demostraron diversos factores asociados a 
una mayor mortalidad, como el sexo femenino 
y edad > 40 años, ambos como factores inde-
pendientes asociados a una mayor mortalidad. 
De igual manera, hipoalbuminemia, CO2 séri-
co bajo y nitrógeno ureico sérico (BUN) bajo. 
Dentro de los factores que no se relacionaron 
con un incremento en la mortalidad estuvieron 
la duración de la enfermedad inflamatoria in-
testinal, diarrea sanguinolenta, fiebre, pérdida 
de peso y sintomatología abdominal. Se ha pro-
bado que la mortalidad es similar en casos de 
colitis segmentaria y pancolitis.1-3,5

Aunque se desconoce el mecanismo exac-
to del MT, se han postulado y demostrado di-
versos mecanismos que predisponen a la di-
latación y dismotilidad colónica, como son la 
contracción inefectiva de la musculatura lisa, 
presión intraluminal basal baja e inhibición 
del reflejo gastrocólico. Esto es secundario a 
una mayor actividad y liberación de hormonas 
como el polipéptido intestinal vasoactivo, sus-
tancia P, neurotensina, leucotrienos y óxido 
nítrico. El óxido nítrico liberado por los neu-
trófilos tiene un efecto miorrelajante sobre la 
musculatura lisa, y consecuentemente, una al-
teración en la motilidad, lo que explica la dila-
tación colónica.1,5

Los síntomas más evidentes son los rela-
cionados con el proceso inflamatorio del colon, 
como son diarrea (en ocasiones sanguinolen-
ta), escalofríos, dolor abdominal tipo cólico, 
distensión abdominal y estreñimiento. Los 
signos más frecuentes son fiebre, ataque al 
estado general, taquicardia, hipotensión or-
tostática, peristalsis disminuida, dolor abdo-
minal difuso y, en ocasiones, datos de perito-
nitis. Hay que tomar en cuenta que los sín-
tomas pueden estar enmascarados por alte-
raciones del estado neurológico, ingestión de 
salicilatos o esteroides. En el caso de nuestra 
paciente, presentó inicialmente evacuaciones 
diarreicas y luego ausencia de evacuaciones, 
con fiebre, taquicardia, distensión abdominal 
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y disminución de la peristalsis; no fue posible 
valorar de forma adecuada la presencia o ca-
racterísticas de dolor abdominal por su estado 
neurológico.1,5,6

Hay que sospechar colitis por C. difficile 
en pacientes con diarrea y dolor o distensión 
abdominal con historial de administración de 
antibioticoterapia. Se reportan como factores de 
riesgo independientes: edad mayor de 65 años, 
uso de cefalosporinas o de múltiples antibióti-
cos, antibioticoterapia mayor de siete días. Se 
ha demostrado la superioridad de la proteína 
C reactiva frente al inmunoensayo enzimático 
para toxinas A y B, para el diagnóstico de C. 
difficile. Para establecer el diagnóstico de MT 
en la actualidad, se encuentran los criterios es-
tablecidos por Jalan, que incluyen temperatura 
mayor de 38.6 oC, FC mayor de 120 latidos por 
minuto, leucocitosis mayor de 10.5 x 103/μL y 
descenso del 60% de la hemoglobina o hemato-
crito. De estos cuatro criterios deben cumplirse 
al menos tres, así como evidencia radiológica de 
dilatación colónica. En nuestra paciente se cum-
plieron tres de los cuatro criterios (temperatura 
mayor de 38.6 oC, FC mayor de 120 latidos por 
minuto y leucocitosis mayor de 10.5 x 103/μL), 
junto con la evidencia radiológica de la dilata-
ción colónica (de hasta 13.7 cm en el ciego). 

Se recomienda la tomografía como método 
de imagen en caso de sospecha de enfermedad 
complicada para determinar la severidad y ex-
tensión de la misma, pudiendo detectar engro-
samiento de la pared colónica, ascitis, megaco-
lon, íleo o perforación. En nuestro caso, pudo 
evidenciar la presencia de líquido libre en la 
cavidad abdominal, así como la dilatación del 
ciego y colon transverso.3,7,8

La falla del manejo conservador con deterio-
ro y progresión clínica, así como el desarrollo 
de peritonitis, datos de perforación y sangrado 
transrectal incontrolable son indicaciones ab-
solutas para el tratamiento quirúrgico. Se han 
reportado como factores predictores para la ne-
cesidad de intervención quirúrgica la necesidad 
de apoyo vasopresor o intubación. La mortali-

dad del tratamiento quirúrgico es elevada si no 
se lleva a cabo de forma oportuna, y hay una 
diferencia significativa entre los pacientes con 
y sin perforación colónica, como se reporta en 
un trabajo realizado por Binderow y Wexner, 
donde la mortalidad de los pacientes sin per-
foración fue de 8.7% y de 51% en aquéllos con 
perforación. El tratamiento quirúrgico de elec-
ción es la colectomía subtotal, que implica la re-
moción completa de todo el colon, preservando 
el recto. No son recomendables intervenciones 
con resecciones colónicas segmentarias, pues se 
ha demostrado que conllevan un peor pronósti-
co. De igual manera, no es aconsejable intentar 
algún manejo endoscópico por el alto riesgo de 
perforación. En el caso de nuestra paciente, se 
decidió realizar colectomía subtotal con ileos-
tomía terminal. Otra alternativa de manejo 
quirúrgico es la ileostomía en asa con enemas 
de vancomicina. En un estudio multicéntrico 
efectuado en 2017 se comparó el tratamiento 
estándar (colectomía total) contra la ileostomía 
en asa con enemas de vancomicina en pacien-
tes críticamente enfermos; se encontró una me-
nor mortalidad ajustada en el grupo sometido 
a ileostomía en asa (17.2% versus 39.7%), sin 
una diferencia estadística significativa en rein-
tervenciones no planeadas.8-12

CONCLUSIONES

A pesar de la baja incidencia del megacolon tó-
xico como complicación de procesos inflamato-
rios del colon, es una entidad con una elevada 
mortalidad que obliga a la sospecha y detección 
oportuna e intencionada de la misma, recono-
ciendo los signos, síntomas y antecedentes que 
lleven a su diagnóstico y tratamiento. Es im-
portante en casos como el de nuestra paciente, 
donde el estado neurológico pudiera enmasca-
rar parcialmente el cuadro, reconocer de mane-
ra temprana los criterios diagnósticos, y cuando 
sea necesario, implementar una conducta qui-
rúrgica agresiva, ya que ésta es clave para la 
supervivencia.
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tivo, complementario a uno de los artículos de investigación. No tiene un formato en 
especial.
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como máximo.
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Aspectos generales

 	 Los artículos deben enviarse en formato elec-
trónico. Los autores deben contar con una co-
pia para su referencia.	  

 	 El manuscrito debe escribirse con tipo arial 
tamaño 12 puntos, a doble espacio, en forma-
to tamaño carta, con márgenes de 2.5 cm en 
cada lado. La cuartilla estándar consiste en 30 
renglones, de 60 caracteres cada reglón (1,800 
caracteres por cuartilla). Las palabras en otro 
idioma deberán presentarse en letra itálica 
(cursiva).

 	 El texto debe presentarse como sigue: 1) pá-
gina del título, 2) resumen y palabras cla-
ve [en español e inglés], 3) introducción, 4) 
material y métodos, 5) resultados, 6) discu-
sión, 7) agradecimientos, 8) referencias, 9) 
apéndices, 10) texto de las tablas y 11) pies 
de figura. Cada sección se iniciará en hoja 
diferente. El formato puede ser modificado 
en artículos de revisión y casos clínicos, si se 
considera necesario.

 	 Numeración consecutiva de cada una de las 
páginas, comenzar por la página del título.

 	 Anote el nombre, dirección y teléfono de tres 
probables revisores, que no pertenezcan a su 
grupo de trabajo, a los que se les puede enviar 
su artículo para ser analizado.

Texto

Página de título

 	 Incluye: 

1) 	T ítulo en español e inglés, de un máximo 
de 15 palabras y título corto de no más de 
40 caracteres, 

2) 	N ombre(s) del autor(es) en el orden en 
que se publicarán, si se anotan los apelli-
dos paterno y materno [pueden aparecer 
enlazados con un guión corto], 

3) 	 Créditos de cada uno de los autores, 
4) 	 Institución o instituciones donde se reali-

zó el trabajo y 
5) 	 Dirección para correspondencia: domicilio 

completo, teléfono, fax y dirección electró-
nica del autor responsable.

Resumen

 	 En español e inglés, con extensión máxima de 
200 palabras.

 	 Estructurado conforme al orden de informa-
ción en el texto: 

1) 	 Introducción, 
2) 	O bjetivos, 
3) 	 Material y métodos, 
4) 	 Resultados y 
5) 	 Conclusiones.

Evite el uso de abreviaturas, pero si fuera in-
dispensable su empleo, deberá especificarse lo que 
significan la primera vez que se citen. Los símbo-
los y abreviaturas de unidades de medidas de uso 
internacional no requieren especificación de su 
significado.

Palabras clave en español e inglés, sin abrevia-
turas; mínimo tres y máximo seis.

Texto

 	 Manuscrito que no exceda de 10 páginas, divi-
dido en subtítulos que faciliten la lectura.

L i s t a  d e  V e r i f i c a c i ó n
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 	 Deben omitirse los nombres, iniciales o núme-
ros de expedientes de los pacientes estudiados.

 	 Se aceptan las abreviaturas, pero deben estar 
precedidas de lo que significan la primera vez 
que se citen y las de unidades de medidas de 
uso internacional a las que está sujeto el go-
bierno mexicano.

 	 Los fármacos, drogas y sustancias químicas 
deben denominarse por su nombre genérico, la 
posología y vías de administración se indica-
rán conforme a la nomenclatura internacional.

 	 Al final de la sección de Material y Métodos se 
deben describir los métodos estadísticos utili-
zados.

Reconocimientos

 	 Los agradecimientos y detalles sobre apoyos, 
fármaco(s) y equipo(s) proporcionado(s) deben 
citarse antes de las referencias. Enviar permi-
so por escrito de las personas que serán cita-
das por su nombre.	

Referencias

 	 Se identifican en el texto con números arábi-
gos y en orden progresivo de acuerdo a la se-
cuencia en que aparecen en el texto.

 	 Las referencias que se citan solamente en los 
cuadros o pies de figura deberán ser numera-
das de acuerdo con la secuencia en que aparez-
ca, por primera vez, la identificación del cua-
dro o figura en el texto.

 	 Las comunicaciones personales y datos no pu-
blicados serán citados sin numerar a pie de 
página.

 	 El título de las revistas periódicas debe ser 
abreviado de acuerdo al Catálogo de la Natio-
nal Librery of Medicine (NLM): disponible en: 
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog/jour-
nals (accesado 15/Mar/12). Se debe contar con 
información completa de cada referencia, que 
incluye: título del artículo, título de la revis-

ta abreviado, año, volumen y páginas inicial y 
final. Cuando se trate de más de seis autores, 
deben enlistarse los seis primeros y agregar la 
abreviatura et al.

Ejemplos, artículo de publicaciones periódicas, 
hasta con seis autores:

Ohlsson J, Wranne B. Non invasive assessment 
of valve area in patients with aortic stenosis. J Am 
Coll Cardiol. 1986;7:501-508.

Siete o más autores:

San-Luis R, Munayer J, Aldana T, Acosta 
JL, Ramírez H, Campos A et al. Conexión 
venosa pulmonar anómala total. Cinco años de 
experiencia. Rev Mex Cardiol. 1995; 6: 109-116.

Libros, anotar edición cuando no sea la pri-
mera:

Myerowitz PD. Heart transplantation. 2nd ed. 
New York: Futura Publishing; 1987.

Capítulos de libros:

Hardesty R, Griffith B. Combined heart-lung 
transplantation. In: Myerowitz PD. Heart trans-
plantation. 2nd ed. New York: Futura Publishing; 
1987. p. 125-140.

Para más ejemplos de formatos de las referen-
cias, los autores deben consultar http://www.nlm.
nih.gov/bsd/uniform requirements.html

Cuadros

 	 No tiene.
 	 Sí tiene.
 	N úmero (con letra): 

 	 La información que contienen no se repite 
en el texto o en las figuras. Como máximo se 
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aceptan 50 por ciento más uno del total de ho-
jas del texto.

 	 Están encabezados por el título y marcados 
en forma progresiva con números romanos de 
acuerdo con su aparición en el texto.

 	 El título de cada cuadro por sí solo explica su 
contenido y permite correlacionarlo con el tex-
to acotado.

Figuras

 	 No tiene.
 	 Sí tiene.

	N úmero (con letra):  
 	 Se consideran como tales las fotografías, dibu-

jos, gráficas y esquemas. Los dibujos deberán 
ser diseñados por profesionales. Como máximo 
se aceptan 50 por ciento más una del total de 
hojas del texto.

 	 La información que contienen no se repite en 
el texto o en las tablas.

 	 Se identifican en forma progresiva con núme-
ros arábigos de acuerdo con el orden de apari-
ción en el texto, recordar que la numeración 
progresiva incluye las fotografías, dibujos, grá-
ficas y esquemas. Los títulos y explicaciones se 
presentan por separado.	

Las imágenes salen en blanco y negro en la 
versión impresa de la revista. Sin embargo, si las 
imágenes enviadas son en color, aparecerán así (en 
color) en la versión electrónica de internet. Si el 
autor desea que también se publiquen en color en 
la versión impresa, deberá pagar lo correspondien-
te de acuerdo con la casa editorial.

Fotografías

 	 No tiene.
 	 Sí tiene.

	N úmero (con letra): 
	 en color: 

 	 Serán de excelente calidad, blanco y negro o en 
color. Las imágenes deberán estar en formato 
JPG (JPEG), sin compresión y en resolución 
mayor o igual a 300 ppp. Las dimensiones de-
ben ser al menos las de tamaño postal (12.5 x 
8.5 cm), (5.0 x 3.35 pulgadas). Deberán evitar-
se los contrastes excesivos.

 	 Las fotografías en las que aparecen pacientes 
identificables deberán acompañarse de per-
miso escrito para publicación otorgado por el 
paciente. De no ser posible contar con este 
permiso, una parte del rostro de los pacientes 
deberá ser tapado sobre la fotografía.

 	 Cada una estará numerada de acuerdo con 
el número que se le asignó en el texto del 
artículo.

Pies de figura

 	 No tiene.
 	 Sí tiene.
 	N úmero (con letra):   
 	 Están señalados con los números arábigos 

que, conforme a la secuencia global, les co-
rresponde.

Aspectos éticos

 	 Los procedimientos en humanos deben ajus-
tarse a  los principios establecidos en la De-
claración de Helsinski de la Asociación Mé-
dica Mundial (AMM) y con lo establecido en 
La ley General de Salud (Título Quinto) de 
México, así como con las normas del Comité 
Científico y de Ética de la institución donde 
se efectuó.

 	 Los experimentos en animales se ajustan a las 
normas del National Research Council y a las 
de la institución donde se realizó.

 	 Cualquier otra situación que se considere 
de interés debe notificarse por escrito a los 
editores.
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Título del artículo:   

Autor (es):

Los autores certifican que el artículo arriba mencionado es trabajo original y que no ha sido previamente 
publicado. También manifiestan que, en caso de ser aceptado para publicación en la Revista El Residente, 
los derechos de autor serán transferidos al Instituto Científico Pfizer. 

Conflicto de Intereses:

Participación de cada Autor:

Nombre y firma de todos los autores:

		

	

	   Lugar y fecha:   

Transferencia de Derechos de Autor



El Residente, Publicación del Instituto Científico Pfizer
Año 13, No. 3, Septiembre-Diciembre 2018.

Se terminó de imprimir el 31 de octubre de 2018 
en los talleres de GRAPHIMEDIC, S.A. de C.V.

Tel.: 8589-8527 al 32.
La edición consta de 500 ejemplares.





R18-3    29.Octubre.2018

Septiembre-Diciembre 2018

Instituto Científico Pfizer

ISSN 2007-2783

Una publicación del

Editorial

La relevancia de la contextualización entre 
investigación en ciencias básicas e investigación 
en ciencias clínicas en la atención de la salud	

Revisión - Opinión

Conectando la enfermedad 
de Chagas y la diabetes

Discapacidad funcional en pacientes 
con artritis reumatoide y su relación 
con el sistema RANK/RANKL/OPG

Síndrome antifosfolípidos, nociones generales

Caso clínico

Megacolon tóxico en una paciente con trombosis 
venosa cerebral. Reporte de un caso 
y revisión de la literatura

PP-CME-MEX-0037


	rr183a
	rr183b
	rr183c
	rr183d
	rr183e



