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CIMMEF no es responsable de las opiniones expresadas por los autores de todos los materiales publica-
dos, ni representan la política oficial ni la opinión médica de la revista, a menos que se indique lo contra-
rio. 
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Si el artículo es evaluado positivamente por un evaluador y negativamente por otro, se designa un terce-
ro, y según el concepto se decide la inclusión del documento en la publicación. 

Los revisores cumplirán rigurosamente con la protección de privacidad y confidencialidad en relación 
con la autoría y contenidos de los artículos, ya que se evaluarán en un sistema doble ciego. Las críticas 
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 Ante sus ojos está el fruto del es-
fuerzo de 16 autores, 38 muy talento-
sos editores, un selecto grupo de ex-
pertos especialistas y su servidor. Ésta, 
sin duda, ha sido una de las misiones 
más complejas a las que me he en-
frentado, una que pareciera tan lejana 
y que hoy es una realidad. 

  
Mis compañeros y yo somos orgullo-
samente estudiantes de medicina, que 
sueñan con aportar al mundo su grano 
de arena con su manuscrito, que sue-
ñan con un día ver su nombre en la 
primera hoja de un artículo, pero, so-
bre todo, que sueñan con un día ser 
llamados investigadores. Ser estudian-
tes puede ser nuestra más grande vir-
tud en este momento y también nues-
tro principal reto a superar; como si no 
fuese ya difícil realizar una publicación 
científica, debemos además superar 
una segregación sistemática que nos 
cierra oportunidades, que me-
nosprecia nuestro talento, que 
pretende seamos codepen-
dientes de terceros. Hoy, fi-
nalmente,  CIMMEF ha cerra-
do esta brecha. 

 
Este proyecto inició hace ya un par de 
años, los cuales invertimos en prepara-
mos, en planificar, en estructurar y en 
imaginar este día. Este proyecto es no 
otra cosa más que el legado histórico 
de la gente que estuvo antes que yo. 

  
Nunca en mi vida había sentido tan pro-
pia la frase “a hombros de gigantes”. 
 
 
 

SAMUEL 

RUIZ PÉREZ 
Editor en Jefe CIMMEF 2021-2022 
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Metaanálisis 

Meta-analysis on the effect of grapefruit juice on Fexofenadine pharmacokinetics in humans  

Arriaga-Izabal, Diego Yahir1 

El jugo de toronja (JT) ha sido de gran interés para la comunidad científica y médica debido a las alteraciones 

en la farmacocinética y/o farmacodinámica de múltiples medicamentos, como es el caso del antihistamínico 

fexofenadina (FEX). Con el objetivo de sintetizar y analizar cuantitativamente los resultados de la literatura 

disponible, se elaboró un meta-análisis con base en la guía de Ítems de referencia para publicar Protocolos 

de Revisiones Sistemáticas y Meta-análisis (PRISMA). Artículos relevantes fueron recuperados de PubMed, 

Cochrane, ScienceDirect, Microsoft Academic, Google Académico y Science.gov. Un total de 8 ensayos clínicos 

cumplieron los criterios de inclusión para la síntesis cuantitativa. Para el análisis estadístico, se dividió en dos 

grupos, por (1) ingesta simultánea de FEX y JT; y (2) total de ensayos clínicos. Posteriormente, se separaron en 

dos subgrupos: en intervención (FEX y JT) y control (FEX y Agua). El meta-análisis obtuvo que el JT altera signifi-

cativamente los valores farmacocinéticos evaluados de la FEX. En el grupo 1, las diferencias porcentuales en-

tre el grupo intervención contra el de control fueron: AUC0-8 (-39.4 %, P < 0.00001), Cmax (-46.3 %, P < 

0.0001), Tmax (47.4 %, P < 0.06), T1/2 (6.4 %, P < 0.08); y en el grupo 2 fueron: AUC0-8 (-42.9 %, P < 0.000001), 

Cmax (-45.8 %, P < 0.00001), Tmax (27 %, P < 0.007), T1/2 (7.3 %, P < 0.02). En conclusión, el presente meta-

análisis mejora la precisión cuantitativa sobre la evidencia cuantitativa de alteraciones de los valores farma-

cocinéticos de la FEX en seres humanos por el JT. 

Palabras clave: Jugo de Toronja (JT), Fexofenadina (FEX), Meta-análisis, Ensayos Clínicos  

INTRODUCCIÓN 

  El estudio de las interacciones entre los fár-

macos y los alimentos (o bebidas) ha sido de gran 

interés para la comunidad científica y médica debi-

do a las posibles alteraciones que ocasiona en la 

farmacocinética y/o farmacodinámica del medica-

mento.1,2 Una de las bebidas más estudiadas debido 

a su capacidad de inhibir componentes del metabo-

lismo de múltiples fármacos (OATP1A2, OATP2B1, 

citocromo CYP3A4 y la glucoproteína-P) es el jugo de 

toronja (JT)3-5. La fexofenadina (FEX) es un antihista-

mínico H1 utilizado para el tratamiento de rinitis 

alérgica y urticaria idiopática crónica cuyos valores 

farmacocinéticos se ven significativamente altera-

dos por la ingesta concomitante con JT.6,7 La interac-

ción FEX-JT ha sido ampliamente estudiada debido a 

su pertinencia clínica.8 Sin embargo, no existe en la 

literatura disponible algún meta-análisis al respec-

to.  Por lo tanto, con el objetivo de mejorar las esti-

maciones de las alteraciones de los valores farma-

cocinéticos de la FEX por el consumo del JT en seres 

humanos, se elaboró el presente trabajo. 9,10 

MARCO TEÓRICO  

Interacción Medicamento-Alimento 

 La farmacocinética (estudio del efecto del 

organismo en el fármaco) y/o la farmacodinamia 

(estudio del efecto del fármaco en el organismo) de 

Editor Asociado: Pacheco-Can, Oscar Daniel  
Revisores pares: Cruz-Corona, Litzy; Castillo-García, 
Armando 
Revisor científico: Soto-Mota, Adrián 
Traductor: Torres-Meza, N.H; Santiago-Mazlum, M. J.  

Envió: Sep 05, 2021 
Periodo de revisión : Sep 09 — Oct 10, 2021 
Aceptado: Ene 01, 2022 Publicado: Mar 04, 2022 
Proceso: Revisión por pares doble ciego 

Correspondencia  
Samuel Ruiz Pérez 
Samuel.ruiz.perez@uabc.edu.mx 
664 508 37 67 



Arriaga-Izabal, Diego Yahir 

 

Meta-analysis on the effect of grapefruit juice on Fexofenadine pharmacokinetics in humans  

Revista Científica Mexicana de Médicos en Formación 8 

los medicamentos se pueden ver afectados por sus 

posibles interacciones con otros fármacos, alimen-

tos, bebidas o suplementos alimenticios que el indi-

viduo esté consumiendo.1,2 Una de las interacciones 

entre medicamento-bebida que ha recibido un gran 

interés de parte de las comunidades científicas, mé-

dicas y regulatorias es el jugo de toronja (pomelo o 

Citrus paradasi), ampliamente estudiado por más 

de veinte años.3,4,11 

Jugo de Toronja 

 El jugo de fruta es cualquier bebida produci-

da al exprimir o triturar fruta fresca, y normalmente 

consumida por sus beneficios a la salud. Estos pue-

den ser ingeridos junto con los medicamentos.11 

Uno de los jugos de fruta de amplio interés científi-

co y médico es el JT, ya que tiene múltiples efectos 

de inhibición en el transporte de drogas y sistemas 

metabólicos.  

 En la actualidad, se han reportado más de 

85 medicamentos que tienen interacciones con el JT 

y cerca de la mitad de éstas tienen el potencial de 

causar efectos adversos severos.3,11 Por ejemplo, 

puede incrementar la biodisponibilidad de bloquea-

dores de canales de calcio, inmunosupresores y 

agentes anticancerígenos, debido principalmente a 

la inhibición del citocromo P450 3A4 (CYP3A4) y la 

glucoproteína P (P-gp) en el metabolismo del intes-

tino, causado principalmente por las furanocumari-

nas (6’,7’-dihidrooxibergamotina y bergamotina) y 

algunos flavonoides (naringenina y naringina) 

[constituyentes del JT].3,4,12-14 Adicionalmente, el JT 

disminuye la exposición de distintos fármacos por-

que inhibe selectivamente a algunos compuestos de 

la familia de los OATPs (transportadores de aniones 

orgánicos polipeptídicos), como son los OATP1A2 y 

el OATP2B1.3, 13, 15, 16 A causa de esta interacción, el 

JT reduce la biodisponibilidad oral de los fármacos 

que dependen de OATP1A2 y el OATP2B1, como es 

la fexofenadina, aliskiren, celiprolol, talinolol y cipro-

flaxina, ya que se expresan en los enterocitos del 

intestino delgado y participan potencialmente en la 

absorción activa de medicamentos.3, 13, 15–17 

Características de la Fexofenadina 

 El primer medicamento del que se reportó 

que su biodisponibilidad se ve reducida debido a la 

inhibición de OATP1A2 y el  OATP2B1 fue la fexofe-

nadina (FEX) en 2002.7,8 La FEX es un antihistamínico 

H1 de segunda generación que carece de acción 

sedante, aprobado por la Administración de Alimen-

tos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA), y 

comercializado ampliamente como tableta oral para 

el tratamiento de la rinitis alérgica y urticaria idiopá-

tica crónica.6,18,19 Su mecanismo de acción es blo-

quear de forma competitiva y reversible los recepto-

Herramienta  Tipo  Estrategia de búsqueda y forma de filtrado  Resultados  

PubMed  
Base de 

datos 

(((grapefruit) OR (grapefruit[MeSH Terms]) 

OR (citrus paradisi[MeSH Terms])) 

AND ((fexofenadine[MeSH Terms]) OR 

(fexofenadine)) AND ((english[Language]) 

OR (spanish[Language]))). Se filtró por ensayos clínicos y revisio-
nes sistemáticas 

10  

Cochrane  
Base de 
datos 

“Grapefruit Fexofenadine”. Se filtró por ensayos clínicos y artícu-
los de revisión 

13  

ScienceDirect  
Base de 

datos 

“Fexofenadine AND Grapefruit –rats –statin”. Se filtró por tipo de 

artículo: artículo de revisión y artículo de investigación.  
44  

Microsoft 

Academic 

Motor de 
búsqueda 

“Grapefruit     Fexofenadine”. Se   filtró    por publicacio-
nes   de   revistas, y que los temas principales fueran grapefruit y 
fexofenadine 

19  

Google acadé-

mico 

Motor de 

búsqueda  
“allintitle:  grapefruit fexofenadine”.  No hubo filtrado 11 

Science.gov  
Motor de 
búsqueda 

“Grapefruit Fexofenadine”. Se filtró para que tópico fuera gra-

pefruit  
38 

Tabla 1. Herramienta, tipo de herramienta, estrategia de búsqueda, forma de filtrado y número de resultados.  
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res  H1 de la histamina, dando como resultado que 

se produzca, entre otros efectos, la disminución de 

la permeabilidad capilar y la aparición de pruri-

to.6,20,21 La FEX es un medicamento pobremente me-

tabolizado (5% del total) y es excretado principal-

mente por las heces (80%) y el resto por la orina.22-24 

 

MATERIALES Y MÉTODOS  

Método de búsqueda de estudios 

 La guía de Ítems de referencia para publicar 

Protocolos de Revisiones Sistemáticas y Meta-

análisis (PRISMA) fue consultada para la realización 

del presente meta-análisis.25 Para el presente traba-

jo, no existió un protocolo de revisión. El estudio se 

realizó de acuerdo al manual Cochrane para revisio-

nes sistemáticas en distintas bases de datos que 

incluyen a PubMed, Cochrane y ScienceDirect, y mo-

tores de búsqueda como Microsoft Academic, Goo-

gle Académico y Science.gov. Los estudios seleccio-

nados fueron aquellos que cumplieron con criterios 

de elegibilidad. El intervalo de tiempo de la búsque-

da de los artículos fue desde el año 2002 hasta el 14 

de abril de 2021. En la Tabla 1 se muestran las he-

rramientas, el tipo de herramienta que representan, 

estrategia de búsqueda y forma de filtrado, y núme-

ro de resultados. Adicionalmente, para el alcance 

del meta- análisis, se utilizó la estrategia PICO don-

de se aborda la siguiente pregunta: ¿cuál es el efec-

to del jugo de toronja en la farmacocinética de la 

fexofenadina en comparación con su consumo con 

agua en sujetos sanos mayores de 18 años de cual-

quier nacionalidad y sexo? (Tabla 2).26-28 

 

Criterios de inclusión y exclusión 

 Los criterios de inclusión de los estudios 

fueron que: (1) Tengan relación con la interacción 

FEX y JT; (2) Idioma inglés o español; (3) Sean ensa-

yos clínicos para la síntesis cuantitativa; (4) El año de 

publicación sea desde 2002, debido a que en este 

año fue publicado el primer artículo sobre el efecto 

del JT en la farmacocinética de la FEX, hasta el 14 de 

abril de 2021 en que se finalizó la búsqueda litera-

ria. Los criterios de exclusión fueron: (1) Que los es-

tudios hayan sido realizados in vitro o en animales; 

(2) Que no incluya ninguno de los valores farmacoci-

néticos a evaluar [(AUC0-8) o (Cmax) o (Tmax) o 

(T1/2)]. 

Proceso de selección de estudios 

 El procedimiento de recolección de datos de 

los ensayos clínicos fue manual. Se extrajeron las 

siguientes características de cada ensayo: título, ré-

gimen de la dosis del JT, régimen de la dosis de la 

FEX y el número de sujetos, el país donde fue desa-

rrollado el estudio, tipo de estudio, características 

de la población del ensayo y resultados de cada fac-

tor farmacocinético a evaluar. Las unidades utiliza-

das para los análisis estadísticos de cada variable 

fueron las siguientes: AUC0-8 (ng h/mL); Cmax (ng / 

mL); Tmax (h); T1/2 (h). Los datos extraídos fueron a 

partir del texto completo del artículo, no de los da-

tos crudos del ensayo (información individual de 

cada paciente). 

Criterio Alcance del Meta-análisis 

Pacientes 
Sujetos sanos mayores de 18 
años, de  cualquier nacionali-
dad y sexo 

Intervención FEX y JT 

Comparación FEX y Agua 

Resultados  

(Outcomes) 

AUC0-8 

CMAX 

TMAX 

T1/2 

Tabla 2. Extensión del meta-análisis con base en la 

estrategia PICO  

Figura 1. Diagrama de flujo de la búsqueda y selección de 

estudios29  
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Evaluación de la calidad cualitativa y riesgo de parciali-

dad 

 La escala Jadad fue utilizada para evaluar la 

calidad de los ensayos clínicos: estudios con rango 

de 3 a 5 son de alta calidad, de 2 o menos de baja 

calidad.30,31 Por otro lado, el riesgo de parcialidad 

fue evaluado mediante la herramienta de Cochrane 

en la aplicación de RevMan 5.4.32, 33 Los criterios del 

riesgo de parcialidad se resumen en la Tabla 3. 

 

 

Análisis Estadístico 

 Para el análisis estadístico se dividió en dos 

grupos: (1) la ingesta única de JT fue simultánea con 

la de FEX y (2) el total de todos los estudios; y en 

cada grupo se compararon los valores del [(AUC0-8), 

(Cmax), (Tmax), (T1/2)] del subgrupo control (agua) y 

del de intervención (JT). El tipo de data fue continuo, 

el método estadístico de varianza inversa, y el mo-

delo de análisis fue de efectos aleatorios debido a 

que la serie de estudios, en su mayoría, fueron reali-

zados por distintos investigadores en distintas cir-

cunstancias.34 El tamaño del efecto utilizado fue la 

diferencia de medias (DM); y los intervalos de con-

fianza (CI) fueron de 95%. La heterogeneidad fue 

evaluada usando la estadística de I2.  Cuando I2 < 

50% y P > 0.10, la heterogeneidad fue considerada 

poco significativa.34 Las pruebas de Egger y Begg 

fueron realizadas para analizar cuantitativamente la 

posible parcialidad de publicación en la herramienta 

de MedCalc (MedCalc® Statistical Software versión 

19.8; MedCalc Software Ltd, Ostend Bélgica; https://

www.medcalc.org; 2021). Los valores P de las prue-

bas de Egger y Beggs de no más de 0.05 implican 

que no existió parcialidad de publicación en el meta

- análisis.9,35 El meta-análisis fue realizado con la 

herramienta RevMan 5.4.33,36,37 

 

 

Figura 2. Riesgo de parcialidad de los ensayos  

Criterios  Tipos Posibles  Explicación  

Secuencia de genera-

ción aleatoria  

? 

+ 

- 

No se especifica la forma en que fue aleatorizada 

Se especifica la forma en que fue aleatorizada 

No existe aleatorización 

Ocultamiento de la asig-

nación  

? 

+ 

- 

No se especifica la forma en que ocurrió el ocultamiento 

Se especifica la forma en que sucedió el ocultamiento 

No sucedió el ocultamiento de asignación 

Cegado de participantes 

y personal  

? 

+ 

- 

No se especifica la forma en que ocurrió el cegado 

Se especifica la forma en que  sucedió  el cegado 

No sucedió el cegado 

Cegado de la evaluación 

de resultados  

? 

+ 

- 

No se especifica la forma en que ocurrió el cegado 

Se especifica la forma en que  sucedió  el cegado 

No sucedió el cegado 

Tabla 2. Criterios del riesgo de parcialidad  

(continúa) 
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RESULTADOS  

Características de estudios elegibles  

 De un total de 135 estudios encontrados, 

quedaron 108 después del proceso de eliminación 

por duplicación. El título y el resumen de cada ar-

tículo fue minuciosamente revisado y se descarta-

ron con base en los criterios de exclusión, quedan-

do finalmente 12 artículos. De esos 12 artículos, 4 

no están relacionados con la pregunta de investiga-

ción (interacción FEX-JT). Ocho estudios fueron in-

cluidos para la síntesis cuantitativa. El diagrama de 

flujo de la búsqueda y selección de estudios se pre-

senta en la Figura 1. 

 En la Tabla 4, 5 y 6 se muestran las caracte-

rísticas de los ocho estudios analizados. En la Tabla 

4 se señala el título, régimen de la dosis del JT, régi-

men de la dosis de la FEX y el número de sujetos. En 

la Tabla 5 se indica el país donde fue desarrollado el 

estudio, el tipo de estudio y las características de la 

población del ensayo. Y en la Tabla 6 se presentan 

los resultados de cada factor farmacocinético posi-

ble [(AUC0-8) o (Cmax) o (Tmax) o (T1/2] del subgru-

po control y el subgrupo de intervención. Para el 

análisis estadístico, se dividió en dos grupos, por (1) 

ingesta simultánea de FEX y JT; y (2) total de ensayos 

clínicos. Posteriormente, se separó en dos subgru-

pos cada sección: en intervención (FEX y JT) y control 

(FEX y Agua). 

 El ± representa el error estándar (EE). Los 

datos de Akamine et al.3 se presentaron en el artícu-

lo como promedio y 95 % intervalos de confianza. 

Por lo tanto, para obtener el error estándar se con-

virtió la diferencia de los intervalos de confianza 

(superior e inferior) establecidos en el estudio entre 

su respectivo valor t (2.16) [obtenido a partir de su 

número de sujetos n=14].38 Con respecto a los de 

Banfield et al.39, el rango de los valores está en su 

coeficiente de variación. Para obtener su error es-

tándar, se multiplicó el coeficiente, en decimal, por 

el promedio para obtener la desviación estándar; 

posteriormente, la desviación estándar se dividió 

entre la raíz del número de muestra (n = 23) para 

tener el error estándar. En Won et al.4, AUC0-8 y 

Cmax están como mol/L en vez de ng / mL. La con-

versión fue realizada convirtiendo mol/L a nmol / L, 

sin necesidad de realizar alguna operación ya que 

son equivalentes. Después, como 1 mol de FEX es 

igual a 501.7 g, los datos de Won et al.4 originales se 

multiplicaron por 501.7.40 Su rango también está 

presente como coeficiente de variación, por lo que 

se realizó el mismo procedimiento que en Banfield 

et al.39 Por último, los EE de los ocho ensayos clíni-

cos fueron convertidos a desviación estándar multi-

plicando el EE por la raíz del número de sujetos en 

el ensayo clínico. 

 

Resultado de datos 

incompletos  

? 

+ 

- 

No existe la información en el artículo 

Se describe la compleción de los datos para cado resultado  

No se describe la compleción de los datos para cada resultado 

Reporte selectivo  ? 

+ 

- 

No existe la información en el artículo 

Se reporta toda la información en el artículo 

No se reporta toda la información en el artículo 

Otra parcialidad  ? 

+ 

- 

Algún dato no tan significativo que mencionar del ensayo 

No hay otra parcialidad que mencionar 

Alguna parcialidad significativa en el estudio 

(continúa) 

Figura 3: Funnel plots de las distintas variables, separado 

por grupos  
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Autores  Título  Régimen de la dosis 

del JT  

Régimen de la do-
sis 

de FEX 

Número de 

voluntarios  

Akamine 

et al.3  

El cambio de la farmacocinética 

de enantiómeros de la fexofena-

dina a través de la ingesta única y 

simultánea de jugo de toronja  

250 mL, una dosis  60 mg (FEX Racémi-
ca [Enantiómero D y 
L]), una dosis 

14  

Bailey 

et al.13  

La naringina es una sustancia clí-

nica importante y selectiva, inhibi-

dor del transporte de aniones 

orgánicos polipeptídico 1A2 

(OATP1A2) en jugo de toronja  

300 mL (con 773 M de 
naringina), una dosis 

120 mg, una dosis  12  

Banfield 

et al.39  

El jugo de toronja reduce la bio-

disponibilidad oral de la fexofena-

dina pero no de la desloratadina  

240 mL double fuerza, 

tres veces al dia por 2 

días antes de ingesta de 

FEX, y después en el día 

de estudio y 2 horas 

después de la ingesta  

120 mg, una dosis  23 (un deser-

tor)  

Dresser 

et al.7  

Los jugos de frutas inhiben el 

transporte de aniones orgánicos 

polipeptídicos para disminuir la 

disponibilidad oral de la fexofena-

dina  

300 mL con FEX, des-

pués 150 mL cada 0.5 h 

por 3 h (volumen total 

de 1200 mL)  

120 mg, una dosis  10 

Dresser 

et al.14  

Duración del efecto del jugo de 

toronja en interacción con fexofe-

nadina  

300 mL, una dosis 0,2,4 
y 10 h antes 

120 mg, una dosis  12  

Dresser 

et al.17  

Efecto del volumen de jugo de 

toronja en la reducción de la bio-

disponibilidad de fexofenadina: 

posible papel de polipépti-

dos  transportadores de aniones 

orgánicos  

300 mL, una dosis; y en 

otros  parte del estudio, 

1200 mL en un  trans-

curso de 3 horas  

120 mg, una dosis  12  

Glaeser 

et al.15  

Expresión del transportador de 

fármacos intestinal e impacto del 

jugo de toronja en seres huma-

nos  

300 mL, una dosis  120 mg, una dosis  12  

Won 

et al.4  

Un jugo de toronja modificado 

elimina dos clases compuestas 

como principales mediadores de 

la interacción de jugo de toronja-

fexofenadina: un Vitro-In Vivo 

“Connect”  

240 mL, una dosis  120 mg, una dosis  18  

Tabla 4. Características de estudios elegibles (Parte 1)   
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Calidad cualitativa y riesgo de parcialidad de estudios 

elegidos 

 La calidad cualitativa de los estudios se resu-

me en la Tabla 7, usando la escala Jadad. Por otro 

lado, el riesgo de parcialidad de los ensayos se 

muestra en la Figura 2. 

 

 

Riesgo cuantitativo y cualitativo de parcialidad de pu-

blicación 

 En la Figura 3 se muestran los funnel plot 

para el análisis subjetivo (Los valores de AUC0-8. y 

Cmax se dividieron entre 10 para facilitar la repre-

sentación gráfica en el funnel plot). Además, como 

en Akamine et al.3 hay dos enantiómeros (-L y –R), 

se incluyeron en el análisis. En la Tabla 8, se mues-

tran los resultados de las pruebas de Egger y Beggs 

con su valor P. 

Tabla 5. Características de estudios elegibles (Parte 2)   

Autores País Tipo de Estudio Población 

Akamine 
et al.3 

Japón 

Estudio cruzado aleatoriza-
do diseñado en dos fases, 
abierto y conducido en inter-
valos de al menos dos sema-
nas 

Voluntarios japoneses sanos (11 hombres y 3 mujeres). 
No tienen            historial médico de alguna enfermedad 
significativa o hipersensibilidad a ninguna droga. Los 
voluntarios tienen un promedio de 25 ± 4.9 años y un 
peso promedio de 57.6 ± 7.5 kg. 

Bailey et 
al.13 

Estados Unidos 
de América, Ca-
nadá y Reino 
Unido 

Estudios cruzado aleatoriza-
dos, abiertos, de una dosis, 
de investigación clínica; con 
respectivos controles positi-
vos y negativos 

Voluntarios sanos sin historial médico reciente (género: 
6 hombres, 6 mujeres; edad promedio de 39 años; raza: 
8 hispanos y 4 caucásicos). 

Banfield 
et al.39 

Estados Unidos 
de América 

Estudio cruzado aleatoriza-
do de cuatro tratamientos, 
de una dosis y no cegados 

Voluntarios sanos (13 hombres y 11 mujeres de edad 
promedio de 32.6 años (rango de 19 a 44), con un IMC 
de 24.7 kg/m2 (rango de 21 a 27 kg/m2). 19 voluntarios 
fueron hispanos, 3 blancos y 2 afroamericanos; 23 indivi-
duos completaron los 4 tratamientos y una mujer se em-
barazó y abandonó prematuramente el estudio. 

Dresser 
et al.7 

Estados Unidos 
de América, Ca-
nadá y Reino 
Unido 

Estudio cruzado aleatoriza-
do de  cinco tratamientos, 
abierto de una dosis y balan-
ceado. 

Sujetos sanos sin reciente historial médico (6 hombres, 
rango de edad de 19-40 años; y 4 mujeres con un rango 
de edad de 19-28 años). 

Dresser 
et al.14 

Estados Unidos 
de América, Ca-
nadá y Reino 
Unido 

Estudio cruzado aleatoriza-
do y abierto 

Voluntarios con buen estado de salud 

Dresser 
et al.17  

Reino Unido  

Estudio cruzado de 4 trata-
mientos, aleatorizado, de 
una dosis, abierto y de in-
vestigación controlada clíni-
camente  

Sujetos sanos sin historial médico reciente (7 hombres y 
5 mujeres; rango de edad de 23-47 años)  

Glaeser 
et al.15  

Canadá y Alema-
nia  

Estudio cruzado de una do-
sis, aleatorizado y abierto  

Sujetos sanos sin historial médico (género: 6 mujeres, 6 
hombres; edad media: 37 (rango 19-51 años)).  

Won et 
al.4  

Estados Unidos 
de América  

Estudio cruzado aleatoriza-
do de tres tratamientos y 
abierto  

Voluntarios sanos (9 mujeres y 9 hombres) de promedio 
de edad (mujeres, 30 (23-54); hombres, 37 (23-60)). Los 
participantes se identificaron como caucásico (7 muje-
res, 2 hombres), afroamericano (2 mujeres, 2 hombres), 
asiático (un hombre) o hispano (un hombre).  
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Tabla 6. Características de estudios elegibles (Parte 3)   

Autores Tratamientos Cmax (ng /mL) AUC0-8 (ng ● h/mL) TMAX (h) T½ (h) 

Akamine 
et al.3 

FEX-R (Control) 

 
FEX-R (JT) 

 
FEX-L (Control) 

 
FEX-L (JT) 

131 ± 18.5 

 
68 ± 12,5 

 
110 ± 15 

 
45 ± 9.5 

777 ± 108 

 
461 ± 100 

 
562 ± 125 

 
244 ± 60.5 

1.4 ± 1.1 

 
2.0 ± 1.3 

 
1.5 ± 1.6 

 
2.1 ± 1.3 

4.0 ± 0.5 

 
4.3 ± 0.5 

 
3.3 ± 0.4 

 
3.5 ± 0.4 

Bailey 
et al.13 

 
FEX (Control) 

 
FEX (JT) 

 

463 ± 62 

 
269 ± 47 

2055 ± 289 

 
1136 ± 167 

2.3 ± 0.3 

 
2.6 ± 0.3 

2.9 ± 0.2 

 
2.9 ± 0.2 

Banfield 
et al.39  

FEX (Control) 

 
FEX (JT) 

201 ± 27 

 
128 ± 9 

1130 ± 101.5 

 
756 ± 52.5 

2.28 ± 0.34 

 
2.57 ± 0.2 

11 ± 0.98 

 
14.6 ± 1.7 

Dresser 
et al.7  

FEX (Control) 

 
FEX (JT) 

288 ± 23 

 
110 ± 14 

1330 ± 109 

 
439 ± 44 

2.4 ± 0.2 

 
3.2 ± 0.4 

2.6 ± 0.2 

 
3.1 ± 0.2 

Dresser 
et al.14  

FEX (Control) 

 
FEX (JT) 

457 ± 62 

 
281 ± 30 

1992 ± 265 

 
1234 ± 156 

- 

 
- 

- 

 
- 

Dresser 
et al.17  

FEX-300mL 
(Control) 

 
FEX-300mL (JT) 

 
FEX-1200mL 
(Control) 

 
FEX-1200mL (JT) 

436 ± 74 

 
 
233 ± 25 

 
 
326 ± 37 

 
 
109 ± 8 

1685 ± 237 

 
 
980 ± 68 

 
 
1379 ± 155 

 
 
491 ± 28 

2.0 ± 0.4 

 
 
3.3 ± 0.6 

 
 
2.1 ± 0.3 

 
 
2.9 ± 0.4 

3.0 ± 0.5 

 
 
3.1 ± 0.2 

 
 
3.2 ± 0.2 

 
 
3.5 ± 0.2 

Glaeser 
et al.15  

FEX (Control) 

 
FEX (JT) 

- 

 
- 

1992 ± 917 

 
948 ± 343 

- 

 
- 

- 

 
- 

Won 
et al.4  

FEX (Control) 

 
FEX (JT) 

286 ± 56 

 
226 ± 37 

2117 ± 199.5  

 
1614.5 ± 122.5 

3 ± 0.9 

 
3.5 ± 0.75 

11.9 ± 1.0 

 
10.3 ± 0.9 
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Tabla 7: Calidad cualitativa de estudios con base en la escala Jadad  

Autores (Año) Aleatorización A Ciego 
Con Respecto A Todos 

Los Pacientes 
Resultado Final 

Akamine et al.3 1 0 1 2 

Bailey et al. 13 1 0 1 2 
Banfield et al. 39 2 0 1 3 
Dresser et al. 7 1 0 1 2 
Dresser et al. 14 1 0 0 1 
Dresser et al. 17 1 0 1 2 
Glaeser et al. 15 1 0 1 2 
Won et al. 4 2 0 1 3 

Tabla 8: Valores de P de Prueba Egger y Prueba Begg, dependiendo de sus variables  

Variables Grupos Valor P de Prueba Egger Valor P de Prueba Begg 

AUC0-8 
Ingesta simultánea de FEX y JT 0.0469 0.09 

Total 0.529 0.144 

Cmax 
Ingesta simultánea de FEX y JT 0.11 0.01 

Total 0.182 0.02 

Tmax 
Ingesta simultánea de FEX y JT 0.17 1 
Total 0.59 0.29 

T1/2 
Ingesta simultánea de FEX y JT 

Total 

0.35 0.17 

0.139 0.35 

Variables Grupos I2 
Diferencia de Medias 
(DM) 

% de cambio en-
tre JT y control 

Valor P de DM 

AUC0-8 

Ingesta simultánea 
de FEX y JT 

0 % -41,91 (-58,3, -25,53) -39.4 % P < 0.00001 

Total de Ensayos 56 % -55.74 (-75.13, -36.35) -42.9 % P < 0.00001 

Cmax 

Ingesta simultánea 
de FEX y JT 

27 % -7.83 (-11.44, -4.23) -46.3 % P < 0.0001 

Total de Ensayos 66 % -10.90 (-15.20, -6.61) -45.8 % P < 0.00001 

Tmax 

Ingesta simultánea 
de FEX y JT 

0 % 1.01 (-0.05, 2.06) 47.4 % P < 0.06 

Total de Ensayos 0 % 0.6 (0.17, 1.04) 27 % P < 0.007 

T1/2 

Ingesta simultánea 
de FEX y JT 

0 % 
0.22 (-0.03, 0.47) 

6.4 % P < 0.08 

Total de Ensayos 0 % 0.25 (0.04, 0.45) 7.3 % P < 0.02 

Resultados de AUC0-8 

 En la Figura 4 se muestra un forest plot divi-

dido entre los dos grupos [(1) Ingesta simultánea de 

FEX-JT; y (2), el total], siendo el tamaño del efecto la 

diferencia de promedios. El AUC0-8 está medido en 

ng h/mL.  

 Además, para facilitar la representación en 

las figuras, el valor de cada AUC0-8 fue dividido por 

10. Por último, en Akamine et al.3 hay dos enantió-

meros (-L y –R, se incluyeron en el análisis; -R es * y 

L, **). Se encontró que el promedio de la diferencia 

de promedios (MD) en el grupo 1, con un intervalo 

de confianza del 95 %, fue de -41.91 [-58.30, -25.53]. 

Tabla 9: Resultados sintetizados de los forest plot  
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La heterogeneidad fue nula (I2 = 0 %; P = 0.56) y la 

importancia del subgrupo en general fue de Z = 5.01 

(P < 0.00001). Por otro lado, en el grupo 2, MD = -

55.74 [- 75.13, -36.35]; heterogeneidad substancial 

(I2 = 56 %; P = 0.02); y la importancia del subgrupo 

fue de Z = 5.64 (P < 0.00001). 

 

Figura 4: Forest plot de AUC0-8 /10 de los ensayos clínicos  

Figura 5: Forest plot de CMAX /10 de los ensayos clínicos  
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Resultados de Cmax 

En la Figura 5 se ilustra el forest plot de Cmax en los 

ensayos clínicos. La unidad de medida de Cmax es 

de ng / mL, y se dividió en 10 de igual forma que 

AUC0-8. El MD del grupo 1 fue de -7.83 [-11.44, -

4.23]; La heterogeneidad no fue tan importante (I2 = 

27 %; P = 0.24) y la importancia del grupo en general 

fue de Z = 4.26 (P < 0.0001). Por otro lado, en el gru-

Figura 6: Forest plot de TMAX de los ensayos clínicos  

Figura 7: Forest plot de T1/2 de los ensayos clínico  
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po 2, MD = -10.90 [-15.20, -6.61]; heterogeneidad subs-

tancial (I2 = 66 %; P = 0.005); y la importancia del grupo 

fue de Z = 4.97 (P < 0.00001). 

Resultados de Tmax 

 En la Figura 6 se visualiza el forest plot de Tmax. 

La unidad de medida es en horas (h). El MD del grupo 1 

fue de -1.01. [-0.05, 2.06]; La heterogeneidad fue nula (I2 

= 0 %; P = 0.47) y la importancia del estudio en general 

fue de Z = 1.87 (P = 0.06). Por otro lado, en el grupo 2, 

MD = 0.60 [0.17, 1.04]; heterogeneidad nula (I2 = 0 %; P 

= 0.93); y la importancia del estudio fue de Z = 2.71 (P = 

0.007). 

Resultados de T1/2 

 En la Figura 7 se muestra el forest plot de T1/2. 

La unidad de medida es en horas (h). El MD del grupo 1 

fue de 0.22 [-0.03, 0.47]; La heterogeneidad fue nula (I2 

= 0 %; P = 0.87) y la importancia del grupo en general 

fue de Z = 1.76 (P = 0.08). Por otro lado, en el subgrupo 

2, MD = 0.25 [0.04, 0.45]; heterogeneidad nula (I2 = 0 %; 

P = 0.50); y la importancia del grupo fue de Z =2.31 (P = 

0.02). 

 

DISCUSIÓN  

Interpretación de los resultados 

 El presente trabajo es el primer meta-análisis 

sobre las alteraciones de los valores farmacocinéticos 

de la FEX en su interacción con el JT en seres humanos. 

A diferencia de las revisiones sistemáticas de Yu et al.36 y 

Paśko et al.37, este meta-análisis se enfoca únicamente 

en el análisis estadístico (cuantitativo y cualitativo) de los 

ensayos clínicos sobre la interacción FEX-JT en seres hu-

manos, sin abordar profundamente las revisiones siste-

máticas elaboradas por los autores mencionados ante-

riormente. Los resultados del presente meta-análisis 

demuestran que las diferencias de medias de los valores 

farmacocinéticos (AUC0-8, CMAX, T1/2, TMAX) entre con-

trol e intervención en los dos grupos de estudios tuvie-

ron significancia estadística [ P < 0.05 (a excepción del 

grupo 1 en T1/2 y en TMAX)].  Además, para facilitar la 

interpretación médica, se presentan los cambios por-

centuales entre el JT y el control en la Tabla 9. En este 

sentido, las principales diferencias porcentuales estadís-

ticamente importantes observadas entre el subgrupo de 

JT y control en el análisis fueron: AUC0-8 en el grupo 1 

[ingesta simultánea de FEX y JT] (-39.4 %) y grupo 2 [total 

de ensayos] (-42.9 %); Cmax en el grupo 1 (-46.3 %) y 2 (-

45.8 %); Tmax en el grupo 2 (27 %); y T1/2 en el grupo 2 

(7.3 %).  

 En comparación con resultados de estudios pre-

vios, la diferencia porcentual en el grupo 1 de la AUC0-8 

(-39.4 %) es similar a los de Dresser et al.17 (-36.4 %), Aka-

mine et al.3 (en enantiómero R, -40.7 %) y a Glaeser et 

al.15 (-52.4 %); además, el resultado de este meta-análisis 

de AUC0-8 es considerablemente diferente a los de 

Dresser et al.14 (-62.3 %), Won et al.4 (-23.7 %) y a Akami-

ne et al. (en enantiómero L, -59.1 %). Por otro lado, con 

relación a la variable Cmax en el grupo 1 (-46.3 %), los 

resultados obtenidos son de igual forma cercanos a los 

de Dresser et al.17 (-46.6 %) y a Akamine et al.3 (en enan-

tiómero R, -48.1 %); por último, el resultado de Cmax del 

presente estudio es estimativamente distinto al de Dres-

ser et al.14 (-61.4 %), Won et al.4 (-21.1 %) y de Akamine et 

al.3 (en enantiómero L, -59.1 %). 

 Con respecto a la heterogeneidad y el riesgo de 

parcialidad de publicación, el valor más alto de hetero-

geneidad se presentó en el grupo 2 en CMAX (66 %) y las 

pruebas de Egger y Begg fueron nulas o poco significati-

vas (como en el valor P de la prueba Egger del grupo 1 

en la variable AUC0-8 (0.0469) y en el valor P de la prue-

ba Begg del grupo 1 y 2 (0.01 y 0.02)). La posible hetero-

geneidad en la prueba de Egger y Begg, y en la interpre-

tación del funnel plot se pueden explicar por la cantidad 

insuficiente de estudios (n=8). Así mismo, en compara-

ción con otros jugos de frutas como el jugo de naranja o 

el de manzana, el efecto del JT con la FEX es más leve.36  

Limitaciones de la evidencia incluida en el meta-análisis 

 El actual meta-análisis presenta múltiples limita-

ciones. Primero, con respecto al riesgo de parcialidad de 

los ensayos, seis estudios no especifican cómo se realizó 

la secuencia de generación aleatoria; ningún estudio 

cegó a los participantes y al personal; como también 

ninguno ejecutó el ocultamiento de la asignación; ni 

tampoco se especificó si ocurrió o sucedió el cegamien-

to de la evaluación de resultados; y en Dresser et al.14, 

se trató con brevedad cada punto del artículo.  

 Segundo, en algunos estudios utilizaron enantió-

meros de FEX [Akamine et al.3]; o la dosis de JT fue de 

250 mL o 240 mL [Akamine et al.3, Won et al.4 y Banfield 

et al.39] en vez de 300 mL como en los otros artículos; o 

el JT tenía otro componente extra como la naringina 

[Bailey et al.13]; o en vez de una dosis, eran varios en el 

transcurso del día [Banfield et al.39 y Dresser et al.7].  

 Tercero, el número de estudios no fue lo sufi-

cientemente alto para determinar con mayor precisión 

las alteraciones de los valores farmacocinéticos estudia-

dos. Debido a esto, algunas desviaciones estándar y va-

lores de la heterogeneidad son elevados). Cuarto, tam-

bién se incluye la posibilidad que el reducido número de 

sujetos puede tener cierta importancia al momento de 

extrapolar los resultados.  

 Quinto, la gran variación entre valores farmaco-

cinéticos de los distintos estudios puede ser atribuido a 

la alta variabilidad de los compuestos bioactivos entre 
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las marcas comerciales y lotes de JT y por la concentra-

ción de CYP3A4, de glucoproteína- P, los OATP1A2 y 

OATP2B1.41-43 

 Por último, no se elaboró el meta-análisis a par-

tir de la interacción de la FEX con las furanocumarinas 

(como la bergamotina) o flavonoides, a pesar de ser los 

principales compuestos que alteran el metabolismo de 

la FEX en el JT ya que no existen suficientes artículos en 

la literatura disponible para analizar su efecto en seres 

humanos.3,4,12 

Límites sobre el proceso de revisión 

 Una limitación en el proceso de la elaboración 

del meta-análisis fue la presencia de un solo revisor en 

todo el transcurso de la investigación. Sin embargo, eso 

no descarta la significancia del actual meta- análisis de-

bido a los resultados positivos del riesgo de parcialidad 

de publicación (prueba de Egger y Bregg). Por último, al 

momento de la formación de los grupos, no se incluyó 

ni los efectos de mayor volumen de JT (1200 mL) ni la 

duración del efecto del JT debido a que no había sufi-

cientes ensayos clínicos para realizar un análisis sobre 

estos aspectos. Pese a esto, se incluye en la Tabla 6 los 

valores de AUC0-8 y CMAX al tomar 1200 mL en Dresser 

et al.17; y con respecto a la duración, en Dresser et al.14   

y Glaeser et al.15 se estudian los cambios en la ingesta 

de JT 0, 2 y 4 horas antes de la toma de JT, donde conclu-

yen que con el paso de las horas, el efecto va disminu-

yendo considerablemente [en Dresser et al.14, los efec-

tos duran hasta 10 horas y en Glaeser et al.15 hasta las 4 

horas]. 

 

CONCLUSIÓN  

 El presente trabajo mejora la precisión cuantita-

tiva de las alteraciones de los valores farmacocinéticos 

de la fexofenadina en seres humanos provocados por la 

ingesta de jugo de toronja. Al ser este el primer meta-

análisis realizado al respecto, se espera que con los re-

sultados obtenidos se motive a la elaboración de más 

investigaciones sobre el tema con el propósito final de la 

aplicación clínica de esta contraindicación en la práctica 

médica diaria. 
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Revisión Narrativa 

ACUTE MYELOID LEUKEMIA IN ADULTS. A NARRATIVE REVISION OF THE ACTUAL LITERATURE.  

Pacheco-Can, Oscar Daniel1  

La leucemia mieloide aguda (LMA) es una enfermedad heterogénea, siendo la leucemia más común en adul-

tos y la segunda más común en niños, teniendo una mayor letalidad en estos últimos. Los últimos estudios 

determinan la presencia de nuevas moléculas, proteínas y genes involucrados en la patogenia, así como el 

pronóstico y el nivel de riesgo de estos pacientes. El objetivo de esta revisión es brindar una visión actualiza-

da de la literatura actual sobre esta enfermedad.  

Se realizó una revisión narrativa de la literatura; los artículos seleccionados se buscaron y se encuentran in-

dexados en bases de datos como PubMed, Google Schoolar, ScienceDirect y Medigraphic entre los años 2016

-2021. Este trabajo se centró en las actualizaciones en el campo clínico y epidemiológico de la enfermedad 

basándose en las estadísticas de México y diversos países. Algunas de las limitaciones presentes fueron que 

se seleccionaron artículos en inglés o español, no incluye trabajos como tesis o carteles y algunos trabajos 

pueden carecer de rigor metodológico. Estos hallazgos muestran un reto para la medicina general y medicina 

oncológica debido al espacio entre el inicio de la enfermedad y la aparición de síntomas, así como los recur-

sos insuficientes que existen en los hospitales para brindar un diagnóstico correcto.  
 

Palabras Clave: Revisión, Leucemia, Mieloide, Cáncer, Inmunofenotipado.  

INTRODUCCIÓN 

 En la actualidad, las enfermedades no trans-

misibles (ENT) representan el 71 % de todas las 

muertes globales durante el 2020.  Según el World 

Cancer Report, en el mismo año, cerca de un tercio 

de las ENT ocurrieron en el rango de edad de 30-69 

años, donde 9.1 millones de muertes fueron debi-

das al cáncer. Debido a la mejora de los servicios de 

salud, se ha desplazado al cáncer como la primera o 

segunda causa de muertes prematuras en 134 a 183 

países. Siendo así, el cáncer como una enfermedad 

compleja donde los patrones y las tendencias en 

mortalidad varían marcadamente entre los países y 

a través de los diferentes tipos de cáncer.1  

 Las leucemias son un grupo de enfermeda-

des de células clonales derivados de una simple cé-

lula con una alteración genética en la médula ósea o 

tejido linfoide periférico. El diagnóstico de la leuce-

mia mieloide aguda representa el 90 % de casos de 

leucemia en adultos con más de 20,000 casos diag-

nosticados anualmente en los Estados Unidos;2-4 sin 

embargo, ésta representa el segundo tipo más fre-

cuente de leucemia en la infancia. Si bien no afecta 

un gran número de pacientes, la letalidad de esta 

enfermedad es mucho más elevada.5-7  
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 La leucemia mieloide aguda es un tipo de 

cáncer que se reproduce de forma rápida en com-

paración con la crónica que es de instauración más 

lenta pero que puede agudizarse y es difícil de tra-

tar. Esta forma de cáncer es un problema de salud 

pública debido a que tiene una elevada carga de 

enfermedad, y además genera elevados gastos para 

su tratamiento; es por ello que el conocer los facto-

res pronósticos, tanto clínicos, inmunofenotípicos y 

citogenéticos, cobra vital importancia para poder 

dar un tratamiento adecuado individualizado a cada 

paciente.5 Debido a esto, el objetivo de esta revisión 

es brindar una visión actualizada de la literatura 

actual sobre esta enfermedad.  

 

MATERIALES Y MÉTODOS 

 Para la realización de esta revisión narrativa 

se tuvo como pregunta de investigación: “¿Cuál es el 

conocimiento actual sobre la leucemia mieloide 

aguda?” y “¿Cómo es la epidemiología de la leuce-

mia mieloide aguda en adultos en México?”. Se in-

vestigó en las bases de datos PubMed, Google 

Schoolar, ScienceDirect y Medigraphic incluyendo 

revisiones sistemáticas, artículos de revisión, estu-

dios descriptivos, estudios analíticos y estudios clíni-

cos controlados publicados entre el 2016 y el 2021. 

Utilizamos las palabras clave “acute myeloid leu-

kemia” en combinación con los términos 

“epidemiology”, “diagnosis”, “classification” y “clinical 

prognosis”. Seleccionamos artículos publicados en 

los últimos 5 años sin excluir artículos más antiguos 

que brinden información valiosa sobre la epidemio-

logía descriptiva en México. Eliminamos los artículos 

que sean en otro idioma diferente al inglés o espa-

ñol, que se hayan realizado en animales o que se 

enfoquen en la seguridad y eficacia de esquemas 

terapéuticos.  

 

RESULTADOS  

 El proceso de búsqueda se muestra en la 

figura 1. A continuación se muestran los resultados 

obtenidos de la revisión de los artículos. 

Epidemiología 

En 2018, la leucemia fue el 15º cáncer más común. 

Existe una gran incidencia en el norte y este de Áfri-

ca, Asia Occidental y partes de Latinoamérica. En 

Norteamérica, Oceanía y Europa la leucemia mieloi-

de aguda es más común en adultos y la segunda en 

niños con predominancia en los hombres.8 Sin em-

bargo, debido a que muchos países aún no tienen 

registros en cáncer de alta calidad y representativi-

dad, sus estadísticas son un reto actual.1 Las leuce-

mias linfoblásticas agudas son predominantes en 

niños menores en 15 años. Por otra parte, en eda-

des mayores las leucemias linfoblásticas crónicas, 

las neoplasias mieloproliferativas y las leucemias 

mieloides agudas son más comunes y más letales 

en comparación a los adultos.9 En los Estados Uni-

dos se ha observado que la población asiática es la 

que tiene la mayor incidencia de LMA, seguida de la 

población de origen hispano. En México se han he-

cho algunos estudios sobre la epidemiología de las 

LMA, reportando frecuencias de LMA que van del 

13.1 % al 17.2 % de los casos de leucemia infantil y 

la edad promedio en la que se presenta es de 57.7 

años con un rango de 45-75 años de edad.5,6  

Las leucemias tienen causas genéticas y ambienta-

les. Las exposiciones ambientales incluyen quimio-

terapia citotóxica, benzeno, radiación ionizante e 

infecciones virales como el virus linfotrópico hu-

mano de células T tipo 1 (HTLV-1) y rara vez se ob-

servan tendencias que son comunes con otros tipos 

de cáncer como lo es el estatus socioeconómico, 

estilo de vida, ingresos y deprivación. El único factor 

de riesgo demostrado para la leucemia mieloide 

Figura 1. Diagrama de flujo de selección de la literatura en 

el presente artículo.  
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aguda es fumar, las sustancias cancerígenas presen-

tes en el humo del tabaco son absorbidas por los 

pulmones y propagadas a través del torrente san-

guíneo a muchas partes del cuerpo.10 Los factores 

genéticos involucrados son el ser hombre y edad 

avanzada. Ciertos desórdenes genéticos como el 

síndrome de Down con la leucemia mieloide aguda 

y leucemia linfoblástica aguda, la anemia de Fanconi 

y otros tipos de síndromes que involucran la médu-

la ósea.9  

Patogénesis 

La leucemia mieloide aguda se desarrolla mediante 

la proliferación anormal y diferenciación del linaje 

clonal de las células madre mieloides. Se presenta 

en pacientes con un desorden hematológico subya-

cente o como consecuencia de exposición a topoiso-

merasas II, agentes alquilantes o radiación. En la 

mayoría de los casos éste aparece como neoplasias 

de novo en individuos previamente sanos. Existen 

translocaciones cromosómicas bien caracterizadas 

como la t(8:21) que altera el proceso de maduración 

de células precursoras mieloides y se ha observado 

que las mutaciones están presentes en el 97 % del 

desarrollo de este tipo de cáncer.8 Los blastos leucé-

micos presentan inmunoedición además de presen-

tar un número comparable de células T en la médu-

la ósea y mayores niveles de células TDC8+ en san-

gre periférica y esto se relaciona con el grado de 

respuesta a quimioterapia y su pronóstico. El recep-

tor del inhibidor del punto de control (CIR) PD-1 y el 

número de linfocitos Treg aumentan en el sitio del 

tumor donde el marcador PD-L1+ explica un escape 

inmune observado en los pacientes con recaída 

post-transplante de médula ósea. También se ha 

observado que la exposición al IFN-gamma incre-

menta dicho marcador como una respuesta adapta-

tiva del sistema inmune generando así un microam-

biente supresivo a causa de los linfocitos Treg.11 

La reducción de la concentración de triptófano y el 

aumento de sus metabolitos tóxicos actúan sobre la 

fase G1 del ciclo celular deteniendo la proliferación 

de las células T sanas. Asimismo, el catabolismo de 

la arginina produce oncometabolitos y con ella mu-

taciones en el gen codificador de la proteína isoci-

trato-deshidrogenasa causando una función neo-

mórfica en esta proteína y con ella cambios epige-

néticos en la progresión de la leucemia. El receptor 

leucocítico similar a la inmunoglobulina-B4 (LILRB4) 

expresado en las células cancerosas causa una inhi-

bición inmune de la proliferación de las células T. 

También, la expresión de CD200 en blastos leucémi-

cos se relaciona con una reducción de células T de 

memoria en humanos y una pobre prognosis ya 

que al unirse a su receptor en células mieloides y 

linfocíticas inhibe la función de los macrófagos e 

incrementará la expansión de los linfocitos Treg que 

influencia el cambio de fenotipo Th1 a células Th2 

inhibidoras. En estos pacientes la quimioterapia se 

asocia con prolongados períodos de neutropenia, 

generando que las infecciones sean las mayores 

causas de morbilidad y mortalidad teniendo el to-

rrente sanguíneo como principal fuente de infección 

seguido de los pulmones y tracto gastrointestinal.4 

Los cocos Gram+ son las infecciones más frecuentes 

y en conjunto de los Gram- y los hongos son origen 

de infecciones severas. En pacientes adultos la fluo-

roquinolona está indicada como profilaxis mientras 

que en pediátricos se restringe a casos especiales. 

La cefepime intravenosa  y las fluoroquinolonas ora-

les se asocian con mejores tasas de decremento de 

bacterias mientras que las cefalosporinas orales 

muestran lo contrario. Adicionalmente, la quimiote-

rapia interrumpe el balance entre bacterias aeróbi-

cas y anaerobias a favor de las potencialmente pa-

togénicos cocos aerobios Gram+; la cándida y asper-

gillus son los agentes más comunes.12 Asimismo el 

factor más importante para la supervivencia es la 

edad donde los pacientes mayores de 60 años tie-

nen mayores riesgos. Otros determinantes fueron el 

recibir ventilación mecánica o la falla hepática que 

ensombrecen el pronóstico.13, 14  En los pacientes 

con VIH se ha incrementado el índice de casos de 

leucemias sin asociarse en algún tipo específico y se 

ha reconocido que la seropositividad en conjunto 

del consumo de retrovirales causan cambios morfo-

lógicos en la médula ósea pero una infección de VIH 

controlada no debe ser contraindicación de recibir 

quimioterapia intensiva en pacientes con LMA. En 

estos pacientes que reciban tratamiento de LMA se 

ha sugerido la suspensión de los fármacos retrovira-

les por inducciones farmacocinéticas, solo en algu-

nos casos en el que se conozca concretamente las 

interacciones de los retrovirales se puede seguir 

indicando bajo vigilancia periódica.15  

Clasificación 

Los principales sistemas que se han estado usando 

para clasificar la leucemia mieloide aguda en subti-

pos son la clasificación francesa-americana-

británica (FAB) y la clasificación más reciente de la 

Organización Mundial de la Salud (Tabla 2).16-21 

Estadificación  

El grado o la diseminación del cáncer se describe en 

términos de estadios. En la leucemia mieloide agu-
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da no existe un sistema de estadificación, en su lu-

gar se usan el subtipo de LMA y si la enfermedad se 

diseminó fuera de la sangre y la médula ósea. La 

OMS recomienda clasificar la LMA durante su diag-

nóstico inicial en una estadificación de riesgo del 

paciente. Las organizaciones incluyendo la NCCN, 

European LeukemiaNet (ELN) y ESMO tienen pro-

puestas guías similares para estadificar el riesgo de 

la leucemia mieloide aguda y determinar la terapia. 

El concepto unificado entre estas guías de estadifi-

cación de riesgos se basa en anormalidades citoge-

néticas y mutaciones.21-23 El German-Australian Acu-

te Myeloid Leukemia Study Group recientemente 

validó la significancia del pronóstico del ELN 2017 

para clasificar a los pacientes en remisión, supervi-

viente y sobreviviente libre de recaída. Para deter-

minar estos grupos, se realiza una evaluación inicial 

a los pacientes diagnosticados con LMA que se en-

foca en el estado físico del paciente. La preexisten-

cia de enfermedades del corazón, riñón, pulmón o 

hígado, enfermedades mentales, un puntaje mayor 

o igual a 3 en la escala Karnofsky, y edad mayor o 

igual 75 años son fuertes predictores de la induc-

ción de no recaída relacionada con la mortalidad.23  

Gradación 

Debido a que ésta se encarga de clasificar a este 

tipo de leucemia mediante su morfología y el grado 

de maduración o diferenciación de la misma, algo 

que la Organización Mundial de la Salud no toma 

solo en cuenta (características morfológicas, citoge-

néticas, de genética molecular y los marcadores in-

munológicos), la FAB tiene como objetivo determi-

nar el grado de diferenciación del cáncer con el ór-

gano que ataca, objetivo similar a lo que se busca 

en la gradación de un cáncer. La FAB, como ya se 

mencionó, describe 7 subtipos de LMA, las cuales se 

determinan mediante el examen hematológico y el 

inmunofenotipado para determinar el grado de di-

ferenciación de las células leucémicas, así como las 

principales células afectadas (Tabla 3). 17-21 

Cuadro clínico 

En las leucemias se puede presentar el siguiente 

cuadro clínico: ataque del estado general, fatiga, 

debilidad, síndrome anémico, síndrome febril y sín-

Subtipo Frecuencia Pronóstico Curso Hallazgos histopatológicos e inmunofenotipado 

M0 5 % Mal pronóstico 
Avance rápido y 
curso agresivo 

No muestra indiciao de diferenciaciónmieloide y cito-
químicos en el microscópio óptico. Inmunofenotipa-
do revelaantígenos panmieloides (CD13, CD33 y 
CD117) sin antígenos B yT 

M1 10 % Promedio 
Avance rápido y 
curso agresivo.  

Se observan porcentaje alto de blastocitos en la mé-
dula ósea con escasos indicios de maduración de 
neutrófilos maduros. Inmunofenotipado revela antí-
genos mielomonocíticos (CD13, CD33 o CD117). 

M2 30-45 % Bueno 
Avance rápido y 
curso agresivo. 

Se caracteriza por 20% o más de mieloblastos en san-
gre o médula ósea y 10% o más de neutrófilos en 
diferentes etapas de maduración. Inmunofenotipado 
revela antígenos de asociación mieloide (CD13, CD33 
y CD15). 

M3 5 %-8 % Muy bueno 
Avance rápido y 
curso agresivo.  

Prodominan promielocitos, existen dos tipos: hiper-
granular típica o microgranular. 

M4 15 %-25 % Promedio 
Avance rápido y 
agresivo 

Se caracteriza por proliferación de precursores neu-
trófilos y monocitos. Inmunofenotipado revela mar-
cadores de diferenciación monocítica (CD14, CD4, 
CD11b, CD64, CD36) y lizosima. 

M4 eos 10 %-30 % Bueno 
Avance rápido y 
curso agresivo. 

Se caracteriza por proliferación de precursores neu-
trófilos, eosinófilos. Inmunofenotipado revela marca-
dores de diferenciación monocítica (CD14, CD4, 
CD11b, CD64, CD36) y lizosima. 

M5 3 %-6 % Promedio  

Se caracteriza por tener el 80% de células de linaje 
monocítico. Inmunofenotipado revela antígenos mie-
loides (CD13, CD33, CD117, CD14+, CD4, CD36, CD11b, 
CD11c, CD64 y CD68). 

M6 5 %-6 % Malo 
Avance rápido y 
curso agresivo 

Se caracteriza por tener predominio eritrocitoide. 
Inmunofenotipado revela antígenos CD13, CD33, 
CD117, c-kit y MPO. 

M7 3 %-5 % Malo 
Avance rápido y 
curso agresivo 

Se caracteriza por tener 50% o más blastocitos de 
linaje megacariocítico. Inmunofenotipado revela ex-
presión de megacarioblastos de una o más glicopro-
teínas plaquetarias: CD41 o CD61. 

Tabla 1. Clasificación de LMA según la FAB  
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drome infiltrativo, en asociación con síndrome pur-

púrico-hemorrágico. En la exploración física se en-

cuentra palidez, púrpura de tegumentos y mucosa, 

gingivitis hipertrófica, adenopatías, hepatomegalia y 

esplenomegalia junto con una fiebre mayor a 38º.25, 

26 La anemia, leucopenia, trombocitopenia, pueden 

ocurrir debido al deficiente espacio para que estas 

células crezcan y maduren en eritrocitos, leucocitos 

y plaquetas. Los individuos afectados pueden expe-

rimentar debilidad, fatiga, disnea, infecciones recu-

rrentes,  hemorragias prolongadas, epistaxis, pete-

quias y en las mujeres se presentan menstruaciones 

que duran más de lo normal. Algunos pacientes 

pueden tener debilidad esternal, lo cual se refiere 

con dolor crónico en el esternón.27 

En la leucocitosis, con un número de leucocitos 

>100,000/µL, puede presentarse en un 5-13 % de los 

pacientes y estos deben ser vigilados para minimi-

zar las complicaciones, siendo una de ellas la leu-

costasis que daña principalmente el SNC (que pue-

de infiltrarse en un 19 % de los casos) y pulmón.26 

Los síntomas del SNC pueden incluir confusión, ma-

reos, dolor de cabeza, tinnitus, cambios en la visión, 

delirio, coma y ataxia; mientras que los síntomas 

respiratorios pueden incluir disnea, taquipnea e hi-

poxia.28 La leucemia cutis ocurre cuando las células 

cancerígenas viajan a través de la piel causando la 

aparición de manchas, protuberancias y erupcio-

nes.28, 29  

Desde una perspectiva clínica, el entendimiento de 

cuándo y cómo sospechar de una predisposición de 

una línea germinal cuando un paciente está siendo 

evaluado por citopenias o síndrome mielodisplásico 

es crítico en la atención óptima del paciente y su 

familia. Incorporando preguntas específicas de an-

tecedentes médicos y familiares sobre citopenias 

crónicas, anemia aplásica y síndrome mielodisplási-

co, predisposición a hemorragias o características 

específicas de un órgano y sistemas como fibrosis 

pulmonar o inmunodeficiencia son componentes 

clave para la detección clínica.30 

Método diagnóstico 

El diagnóstico se realiza por la presencia de >20 % 

de blastos en sangre periférica o en la médula ósea 

o a través de la presencia de anormalidades genéti-

cas únicas encontradas en la médula ósea sin im-

portar el conteo de blastos. Es necesario comple-

mentar el estudio mediante un aspirado de médula 

ósea con la finalidad de realizar los exámenes de 

Clasificación Subtipo 

LMA con anormalidades 
genéticas recurrentes 

LMA con una translocación entre los cromosomas 8 y 21 [t(8;21)] 
LMA con una translocación o inversión en el cromosoma 16 [t(16;16) o inv(16)] 
LPA con el gen de fusión PML-RARA 
LMA con una translocación entre los cromosomas 9 y 11  [t(9;11)] 
LMA con una translocación entre los cromosomas 6 y 9 [t(6:9)]  
LMA con una translocación o inversión en el cromosoma 3 [t(3;3) o inv(3)] 
LMA (megacarioblástica) con una translocación entre los cromosomas 1 y 22 [t(1:22)] 
LMA con el gen de fusión BCR-ABL1(BCR-ABL) 
LMA con gen mutado NPM1 
LMA con gen mutado RUNX1 
 

LMA con cambios rela-
cionados con mielodis-
plasia 

- 

LMA relacionada con 
administración previa 
de quimioterapia o ra-
diación 

- 

LMA no especificada de 
otra manera 

LMA con diferenciación mínima (FAB M0) 
LMA sin maduración (FAB M1) 
LMA con maduración (FAB M2) 
Leucemia mielomonocítica aguda (FAB M4) 
Leucemia monoblástica/ monocítica aguda (FAB M5) 
Leucemia eritroide pura (FAB M6) 
Leucemia megacarioblástica aguda (FAB M7) 
Leucemia basófila aguda 
Panmielosis aguda con fibrosis 
 

Sarcoma mieloide - 
Proliferaciones mieloi-
des relacionadas con el 
síndrome de Down 

- 

Tabla 2. Clasificacón de LMA según la OMS 2016  
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citoquímica, inmunofenotipo, citogenética y genética 

molecular.26, 27 Los pacientes con sospecha de diag-

nóstico de LMA deben someterse a investigaciones 

moleculares para informar el riesgo de estratifica-

ción y consecuentemente las estrategias de trata-

miento. Los antecedentes médicos deben revelar 

signos de antecedentes de enfermedad de la médu-

la ósea así como exposición previa a radiación, qui-

mioterapia o toxinas leucemógenas como benceno 

o insecticidas organoclorados. A pesar del progreso 

en el inmunofenotipado que permite el reconoci-

miento de displasia por patrones aberrantes de cito-

metría de flujo, la citomorfología sigue siendo el es-

tándar de oro para el diagnóstico de displasia y sín-

drome mielodisplásico. 26 

En el aspirado de médula ósea para citología y cito-

química se recomienda las reacciones Sudán Negro 

B, mieloperoxidasa y esterasa inespecífica, el inmu-

nofenotipado y una biopsia trefina para la histología 

la momento del diagnóstico. La clasificación citoge-

nética debe ser basada en la evaluación de al menos 

20 metafases. Un clon es reportado como anormal 

solo si al menos 2/20 células son identificadas lle-

vando consigo el mismo cariotipo, los cuales pueden 

presentarse como un cariotipo complejo en el 10-14 

% de los pacientes con LMA y puede ascender hasta 

el 23 % entre los pacientes mayores de LMA.24, 31 

En el estudio de citogenética la detección de las mu-

taciones genéticas incluyendo NPM1, CEBPA, RUNX1, 

FLT3, TP53 y ASXL1 además detección de reordena-

Clasificación Descripción 

M0 

No muestra indicios de diferenciación mieloide por morfología citoquímica en el microscopio óptico. Se 
observan blastocitos de mediano tamaño con cromatina nuclear dispersa con un citoplasma agranular. 
Negativo a reacción de mieloperoxidasa, Sudán negro B, naftol AS-D-cloroacetato-esterasa, alfa-
naftilacetato y alfa-naftilbutirato.  

M1 

Alto porcentaje de blastocitos en la médula ósea con escasos indicios de maduración de neutrófilos ma-
duros. Mieloblastos de 90% o más céulas no eritroides en la médula ósea que pueden contener cuerpos 
de Auer o gránulos azurófilos, semejantes a linfoblastos y positividad a la mieloperoxidasa y Sudán ne-
gro B. 

M2 

Se caracteriza por 20% o más de mieloblastos en sangre periférica o médula ósea y 10 o más de neutró-
filos  en diferentes etapas de maduración. Se observan mieloblastos con gránulos azurófilos, cuerpos de 
Auer, segmentación nuclear anormal en los neutrófilos, aumento de lo precursores de eosinófilos y blas-
tocitos y neutrófilos reactivos en proceso de maduración con anticuerpos a mieloperoxidasa y lisozima. 

M3 

Predominan los promielocitos, existen dos tipos: la típica muestra núcleos en forma de riñón o bilobula-
dos, citoplasma densamente poblado de gránulos grandes con cuerpos de Auer dentro del citoplasma y 
reacción intensamente positiva a la mieloperoxidasa. La M3 microgranular o hipogragular tiene un con-
torno nuclear bilobulado, gránulos que parecen escasos o ausentes, número bajo de promielocitos anó-
malos con gránulos visibles y reacción intensamente positiva a la mieloperoxidasa. 

M4 

Se caracteriza por proliferación de precursores neutrófilos y monocitos con 20% o más de blastocitos en 
médula ósea, 20% o más de neutrófilos, monocitos y sus precursores en la médula ósea. Los monoblas-
tos tienen núcleos redondos, citoplasma abundante y nucleolos prominentes. Monoblastos, promonoci-
tos y monocitos habitualmente positivos a la esterasa no específica. 

M5 

Existe un 80% o más de células del linaje monocítico. En la leucemia monoblástica aguda, la mayoría de 
las células son monoblastos con características basófilas con citoplasma abundante, formación de pseu-
dópodos, núcleos redondos y uno más nucléolos con positividad intensa a la esterasa no específica y 
negatividad a la mieloperoxidasa con positividad a la lizosima. La leucemia monocítica aguda tiene un 
predominio de promonocitos con configuración nuclear irregular con citoplasma moderadamente baso-
fílico y gránulos axurófilos citoplasmáticos con positividad intensa a la esterasa no específica, a la lisozi-
ma y ocasionalmente a la mieloperoxidasa. 

M6 

50% o más precursores eritroides en toda la población de células nucleadas de la médula ósea. 20% o 
más de los mieloblastos en la población no eritroides de la médula ósea. Precursores eritroides displási-
cos con núcleos megaloblastoides. Células eritroides multinucleadas. Puede existir sideroblastos en ani-
llo. Positividad a la tinción de Ácido peryódico de Schiff en los precursores eritroides. 

M7 

Megacariocitos de tamaño mediano a grande con núcleo redondo y uno o más nucleolos. Citoplasma 
agranular basofílico con formaciñon de pseudópodos. Micromegacariocitos en circulación; fragmentos 
megacarioblásticos, plaquetas displásicas grandes y neutrófilos hipogranulares. Tinciones negativas de 
Sudán negro B y mieloperoxidasa. Blastocitos reactivos a Ácido peryódico de Schiff y a fosfatasa ácida y 
esterasa no específica. 

Tabla 3. Aspectos morfolóficos y citoquímicos de la LMA 
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mientos genéticos. Otras pruebas adicionales que 

pueden ayudar al diagnóstico son el análisis de co-

morbilidades, la bioquímica, pruebas de coagula-

ción, análisis urinario, test de embarazo serológico, 

información de los ovocitos y espermas mediante 

criopreservación, pruebas de hepatitis (A, B, C), 

VIH  y radiografía de tórax, electrocardiograma, eco-

cardiografía y punción lumbar.32 

Pronóstico 

El pronóstico, al ser una enfermedad muy heterogé-

nea, depende de los factores de alto riesgo, la exis-

tencia de comorbilidades y la cuenta inicial de leuco-

citos. Estos factores son: 1) Edad > 40 años 2)

Leucocitos > 30,000c/dl 3) Nivel de actividad ECOG 

>2/5 o índice de Karnosfky <80 % 4) Síndrome mielo-

displásico primario e inestabilidad cromosómica y 

son de ayuda para guiar al médico en la decisión 

entre la intensidad estándar o incrementada del tra-

tamiento, la utilización de quimioterapia de consoli-

dación o trasplante de células madre hematopoyéti-

cas o fundamentalmente escoger entre las terapias 

establecidas o investigacionales.8, 25, 26 

Entre los factores clínicos, la edad incrementada y 

un bajo rendimiento se asociacian a menores tasas 

de remisión y decrementa la supervivencia global. 

Para estos pacientes su pronóstico está determina-

do por los subtipos de leucemia mieloide aguda o 

las entidades definidas a través de sus cariotipos o 

características moleculares específicas clasificándo-

los en riesgo favorable, intermedio y adversos. En 

Estados Unidos el 80 % de pacientes mayores a 65 

años tiene una sobrevida no mayor al año y de ma-

nera global, el 76 % de la población tiene una expec-

tativa de vida menor a 5 años, donde solo el 24 % se 

espera que sobrepase esta cantidad de tiem-

po.27  En adultos mayores, la insuficiencia en órga-

nos debido a la edad o enfermedades puede alterar 

la farmacocinética de los agentes neoplásicos, lo 

que provoca que los pacientes no tengan muy baja 

tolerancia a la toxicidad. La presencia de cariotipos 

complejos ocurre en el 10 %-14 % de todos los pa-

cientes con LMA y un 23 % entre todos los pacientes 

de mayor edad y este se basa en la presencia de al 

menos 3 anormalidades cromosómicas así como la 

ausencia de anormalidades equilibradas recurren-

tes como la t(8;21), inv.(16)/t(16;16) y t(15;17). Cada 

anomalía adicional en el cariotipo decrementa signi-

ficativamente la tasa de remisión y aumenta la mor-

talidad.31  

En un estudio realizado por Huang, et al. En 2019, 

mostraron un total de 112 genes, incluyendo 9 ge-

nes Hub, que fueron correlacionados significativa-

mente con una pobre supervivencia utilizando la 

prueba de rango logarítmico. El análisis de ontología 

de genes pronósticos también mostraron una fuerte 

asociación con la respuesta inmune, actividad de 

citoquinas, quimiotaxis y activación leucocitaria. El 

análisis sobre el camino de estos genes mostró que 

se encontraban principalmente involucrados en “la 

interacción de receptor citoquina-citoquina”, 

“señalización del receptor de célula B”, “señalización 

de quimiocinas”, “linaje de células hematopoyéticas” 

y “presentación y proceso de antígeno”.34 Se ha ob-

servado que entre mayor sea el intervalo de recaída 

dentro de la primera remisión completa, menor 

edad de recaída y ningún trasplante de células ma-

dre previo durante la primera línea terapéutica fue-

ron de igual manera factores con un pronóstico fa-

vorable.35  

 

DISCUSIÓN  

La literatura muestra que la incidencia de LMA en el 

mundo es de 5 y 8 casos nuevos por cada millón de 

niños menores de 15 años.1 Haciendo contraste en 

nuestro país, se ha obtenido recientemente que los 

datos varían respecto a otras poblaciones donde se 

ha reportado que las frecuencias de LMA van del 

13.1 % al 17.2 % de los casos de leucemia infantil y 

la edad promedio de detección de esta patología es 

de 57,7 años con un intervalo de 45-75 años, dato 

que en estudios anteriores se consideraba inexis-

tente o escaso con reportes como el de Cruz-

Santana, et al,  de una mediana de 43 años, Buitrón-

Santiago en el 2010 que reportó una mediana de 44 

años y en 2014 que Jaime-Pérez indicó una mediana 

32 años donde en este último estudio se incluyeron 

pacientes pediátricos.5, 6, 36, 37, 44  

Las manifestaciones clínicas de la enfermedad 

orientan al médico a llevar a cabo métodos diagnós-

ticos que le brinden la certeza necesaria para poder 

iniciar un tratamiento que, como menciona Leyto-

Cruz, et al, existen dificultades para realizar el diag-

nóstico por la brecha que existe entre el inicio de la 

enfermedad, la búsqueda de ayuda por los sínto-

mas y el uso de estudios de laboratorio, en relación 

a esto, Cruz-Santana, et al. menciona que en México 

es necesario tener creatividad para poder realizar 

todo estos procedimientos debido a que en nues-

tras instituciones no se cuentan con los métodos 

diagnósticos más adecuados que incluyen morfolo-

gía, citometría de flujo, citogenética y en casos selec-

tos, hibridación fluorescente in situ. 26, 36 

Diversas publicaciones a lo largo del mundo han 

mostrado la heterogeneidad en el pronóstico en los 

pacientes con LMA. La sobrevida de los pacientes 
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puede variar si la remisión es temprana o retardada 

después de la inducción de la quimioterapia, siendo 

la sobrevida mayor a 5 años de un 83 % y 35 % res-

pectivamente.39 Tomando los aspectos genéticos en 

los pacientes que la expresión del gen WT1 sea alta 

(>5000 copias/104) después de 2 ciclos de quimiote-

rapia se observó una expectativa de vida del 18 % de 

3-5 años, mientras que los pacientes que mostraban 

una expresión normal (<50 copias/104), la esperanza 

de vida en el mismo lapso fue del 54 %.40 Respecto a 

la edad, En los pacientes jóvenes de 15 a 34 años se 

ha demostrado mejoría en la supervivencia a 5 años 

desde el diagnóstico, que llega hasta 52.3 % mientras 

que en los pacientes de 60-79 años mostraron pro-

nósticos variables que eran así una esperanza de vida 

de menor tiempo a mayor edad y el uso de un solo 

agente terapéutico, mostrando así la importancia de 

la terapia personalizada en pacientes mayores con 

LMA, basado en las categorías de riesgo de LMA, el 

estado funcional del paciente y el aumento de una 

sobrevida mayor a 5 años es presumiblemente gra-

cias a los avances de los cuidados de apoyo mejor, 

uso de los fármacos existentes, avances en transplan-

tación y un mejor entendimiento en la enfermedad 

biológica.26, 41,42  

Por otro lado, en pacientes adultos mexicanos trata-

dos con quimioterapia intensiva con metotrexato/6-

mercaptopurina y citarabina se tiene evidenciado que 

la sobrevida mayor a 3 años fue del 34.8 % donde se 

encontró una media de 45.2 meses para los pacientes 

con riesgo citogenético favorable, 20.5 meses para el 

grupo intermedio y 12 meses para el grupo desfavo-

rable.43 Pero en la población pediátrica los pacientes 

menores a 15 años la supervivencia menor general 

fue de 57 %, con un 71.42 % de supervivencia en LMA

-M3 y un 54.05 % en LMA-NPM. Se mostró una proba-

bilidad de una sobrevida libre de eventos en 5 años 

donde solo el 23% de los pacientes con leucocitos 

>100,000/mm3 conseguían esta probabilidad.44 El 

pronóstico en la LMA es heterogéneo, donde los mar-

cadores citogenéticos y moleculares son los mejores 

predictores en la sobrevida, pero de igual manera el 

tratamiento brindado con sus respectivas pautas e 

intensidad junto con el estado general de salud del 

paciente tienen una trascendental importancia en el 

pronóstico.  

 

CONCLUSIÓN 

La leucemia mieloide aguda es una enfermedad pre-

valente en nuestro país con un panorama epidemio-

lógico en construcción y constante actualización, con 

manifestaciones clínicas generales de la leucemia pe-

ro con diferencias morfológicas y citogenéticas que 

las separan de las demás. Sin embargo, es un reto 

para la medicina general y la medicina oncológica de-

bido al espacio que existe entre el inicio de la enfer-

medad, la manifestación clínica y el proceso diagnós-

tico, aunando el hecho de que en nuestras institucio-

nes no existen los recursos suficientes para poder 

brindar la mejor labor diagnóstica cayendo en los es-

tudios de base, pero sin dejar de ser indispensable 

determinar el estado molecular de la enfermedad 

para poder brindar un buen tratamiento, pronóstico y 

seguimiento. Es importante destacar que las futuras 

investigaciones deben tener como eje aquellos aspec-

tos en los que carecen las investigaciones centradas 

en nuestra población como los aspectos epidemioló-

gicos, pronósticos y de diagnóstico mediante el uso 

eficiente de los recursos utilizados desde los distintos 

niveles de atención. 
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Caso Clínico 

COMPLEX CONGENITAL CARDIOPATHY AND UNEXPECTED DEATH OF AN INFANT. CASE REPORT  

Montaño-Tello,Humberto¹; Muñoz-Varela, Angelicia²   

Resumen 

Las cardiopatías congénitas son el defecto congénito más frecuente presentado en 1 de cada 100 nacimien-

tos, dentro de las cuales destaca el síndrome del corazón izquierdo hipoplásico como un conjunto de anoma-

lías estructurales de la mitad izquierda del corazón. Reporte de caso de un lactante de cuatro meses de edad, 

asintomático, que inicia repentinamente con dificultad respiratoria y cianosis generalizada. Se realiza ecocar-

diografía, así como radiografía y tomografía toracoabdominal de urgencia donde se diagnostica neumonía 

adquirida en la comunidad con consolidación en focos múltiples e hipoplasia del ventrículo izquierdo con ar-

co aórtico hipoplásico. A su ingreso a la unidad de cuidados intensivos (UCI) el estado hemodinámico se vuel-

ve crítico, se administran líquidos intravenosos 80 ml/kg/día aunado a triple apoyo aminérgico y ventilación 

mecánica sin mejoría, paciente sufre tres eventos de paro cardiorrespiratorio y muerte secundaria a shock 

cardiogénico  horas después de su ingreso. Este caso demuestra la importancia de la ecografía diagnóstica 

durante la atención prenatal como piedra angular para salvar vidas en esta población pediátrica. La falta de 

seguimiento en el control posnatal, así como las múltiples enfermedades típicamente relacionadas con la in-

fancia exacerbaron la afección cardíaca subyacente y provocaron una muerte inesperada. 

Palabras clave: Neumonía, Hipoplasia, Síndrome, Reporte de Caso. 

INTRODUCCIÓN 

La cardiopatía congénita (CPC) es una enfer-

medad de por vida que resulta de un defecto cardía-

co o anomalía estructural al nacimiento. La cardio-

patía coronaria es el defecto congénito más común, 

aproximadamente 1 de cada 100 bebés nacidos en 

los Estados Unidos anualmente la presentan.1 

En este sentido, México no tiene datos esta-

dísticos sólidos de cardiopatías congénitas. La ma-

yoría de los centros de salud de tercer nivel atien-

den solo a la población pediátrica con CPC.2 

El síndrome del corazón izquierdo hipoplási-

co (SCIH) se describe como una enfermedad cardía-

ca funcional de un sólo ventrículo, siendo la cardio-

patía funcional del ventrículo único más común con 

una prevalencia de nacimientos de aproximada-

mente 2 a 3 casos por cada 10,000 recién nacidos 

vivos en los Estados Unidos.3 El SCIH es ligeramente 

más común en los hombres y generalmente resulta 

en un feto viable en el útero, sin embargo, sin inter-

vención quirúrgica, es letal durante la infancia.4 

El presente caso es relevante debido a la 

duración del estado aparentemente saludable sin 

síntomas cardíacos y la neumonía comunitaria ad-

quirida que exacerbó la afección cardíaca subyacen-
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te. No existe una estadística sólida proporcionada 

por la Secretaría de Salud de México que confirme 

el número de consultas prenatales y postnatales 

que existen por nacimiento; sin embargo, éstas son 

tan importantes como el nacimiento mismo para 

lograr un crecimiento y una vida adecuados. 

 

CASO CLÍNICO 

Un bebé varón de cuatro meses de edad, de 

la zona rural de Bocoyna, Chihuahua. Producto de 

un segundo embarazo, nacido por cesárea debido a 

presentación de nalgas. 38,4 semanas de edad ges-

tacional por ecografía. Respira y llora espontánea-

mente. Peso 2800 mg (6.17 Lb), tamaño 52 cm (1.70 

Ft), puntuación APGAR desconocida. Los anteceden-

tes médicos y familiares refieren tres consultas pre-

natales en el consultorio de un médico local donde 

se realizaron tres ecografías (una dentro del primer 

trimestre y dos en el segundo trimestre), todas re-

portadas normales, la madre negó el consumo de 

drogas ni alcohol, falta de registros de infecciones 

del tracto urinario o la ingesta de antibióticos du-

rante el embarazo, excepto hierro y ácido fólico, la 

lactancia materna es exclusiva a partir del primer 

día. No hay registros clínicos de cirugía, alergias ni 

vacunas. La condición actual comienza horas antes 

del ingreso, donde la madre informa la aparición 

repentina de dificultad respiratoria acompañada de 

cianosis, sin antecedentes de ninguna enfermedad 

registrada. El infante es recibido en el hospital rural 

con un 45 % de desaturación de oxígeno, es intuba-

do y se inicia ventilación mecánica en modo Asistido

-Controlado (AC). Teniendo en cuenta la puntuación 

de la escala de Glasgow de 7 y la puntuación de la 

escala de Silverman Anderson de 4, el paciente fue 

transferido al centro de tercer nivel de atención pa-

ra la posterior admisión a la UCI. El examen físico 

concluyó mucosa oral hidratada hipocrómica, cabe-

za normocefálica con fontanela anterior palpable y 

fontanela posterior cerrada, pupilas isocóricas nor-

mo-refléxicas, cuello cilíndrico simétrico sin adeno-

megalia. La auscultación reveló campos pulmonares 

con soplo vesicular presente junto con estertores 

bilaterales, el primer sonido cardíaco aumentó en 

tono y había desdoblamiento del segundo ruido 

cardíaco. Abdomen distendido, blando, con peristal-

sis presente, extremidades eutróficas y recarga ca-

pilar inmediata. Las cifras diagnósticas de emergen-

cia se obtuvieron mediante radiografía (Figura 1.1), 

tomografía computarizada sin contraste (Figura 1.2) 

y ecocardiografía (Figura 1.3).  

 

DIAGNÓSTICO 

Paciente ingresado en UCI con diagnóstico 

de HLHS con neumonía comunitaria adquirida. 

 

TRATAMIENTO 

Durante su estancia hospitalaria, el paciente 

en ayunas fue sedado con midazolam 1000 mcg/kg/

hora y fentanilo 5 mcg, escala RASS de –3, antibióti-

co bajo cefotaxima 100 mg/kg/día. Se realiza un 

análisis de sangre completo, el cuadro hemático 

completo (CBC) permite descartar anemia con un 

nivel de Hb de 16 g/dl. El estado hemodinámico se 

deteriora después del ingreso, requiere parámetros 

más altos del ventilador mecánico, el broncoespas-

mo severo se trata con nebulización de salbutamol 

y dosis en bolo de sulfato de magnesio intravenoso 

25-50 mg/kg. No obstante, el paciente sufrió una 

crisis hipóxica que dio paso a dos episodios de paro 

cardiorrespiratorio que duraron once y cinco minu-

Figura 1.1 Radiografía postero-anterior: tórax y 
abdomen muestran silueta cardíaca agrandada, sombra 
tímica normal en el mediastino superior derecho y asas 
del intestino delgado ligeramente dilatadas.  
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tos respectivamente, se aplican 2 dosis de adrenali-

na 1 mcg/kg, recuperando la circulación espontá-

nea.  

EVOLUCIÓN Y PRONÓSTICO 

Se obtuvo la gasometría arterial completa 

con los siguientes resultados: pH 6.68 C02 70.80 P02 

84 HC03 9.20, se proporciona bicarbonato intrave-

noso para compensar la acidosis mixta, a pesar de 

la bradicardia severa con 30 latidos por minuto rea-

cios al líquido intravenoso, requiere soporte aminér-

gico triple como infusión de epinefrina a 0.1 mcg/

kg/minuto, dobutamina 20 mcg/kg/minuto y milri-

nona 1 mcg/kg/minuto; los tres son administrados 

por bomba de infusión programable. Eventualmen-

te, el paciente presenta niveles de presión arterial 

por debajo del percentil 5, así como disminución 

progresiva de la diuresis por hora, y finalmente 

muere de shock cardiogénico 24 horas después de 

su ingreso.  

 

DISCUSIÓN Y CONCLUSIONES 

El SCIH es la anomalía cardíaca congénita 

más grave, se caracteriza por hipoplasia o atresia 

completa de la aorta ascendente, la válvula aórtica, 

el ventrículo izquierdo y la válvula mitral;5 el ductus 

arterioso aumenta el flujo sanguíneo cuando se re-

duce la circulación de la aorta. Por otro lado, descri-

to en el informe del ecocardiograma, el paciente 

tenía un ductus arterioso persistente de 4 mm, que 

la bibliografía consultada ayuda a explicarlo como 

un mecanismo compensatorio secundario. 

La hermana del paciente es actualmente 

una adolescente de 17 años sin antecedentes de 

enfermedad cardíaca, sin embargo, el riesgo estima-

do de recurrencia del corazón izquierdo hipoplásico 

en familiares de primer grado es del 18,3%.4 

Dado que el estado hemodinámico era críti-

co y el paciente tenía ventilación mecánica, la eco-

cardiografía no siguió el protocolo regular y no se 

obtuvieron imágenes para este material de investi-

gación. El servicio de cardiología proporcionó un 

resumen de la anomalía estructural del paciente; 

resumen de la ecocardiografía: Ecografía bimodal 

en modo M y en Doppler se presenta: Levocardia, 

retorno venoso pulmonar y sistémico normal. Válvu-

la tricúspide sin estenosis, insuficiencia moderada. 

Se conecta a un ventrículo derecho dilatado que 

drena a una arteria pulmonar dilatada con ramas 

pulmonares normales. Severa hipoplasia del ven-

trículo izquierdo con comunicación interventricular 

de 3 mm, reflujo bidireccional presente. Válvula mi-

tral hipoplásica severa con un anillo hipoplásico de 

5 mm, dilatación severa de la aurícula derecha con 

abultamiento de tabique interauricular hacia la iz-

quierda con un foramen oval permeable de 3 mm, 

regurgitación bidireccional presente. Válvula aórtica 

triválvula con displasia severa, arco aórtico de 4 mm 

Figura 1.2 Tomografía simple: a) Vista transversal b) 

Vista coronal, ambas a nivel del corazón demuestran 

cardiomegalia, atelectasia subsegmentaria dispersa y 

atelectasia lobar del lóbulo inferior derecho (flecha) 

debido a la compresión bronquial por cardiomegalia.  

Figura 1.3 Ecocardiografía Doppler: Ventrículo izquierdo 
hipoplásico secundario a atresia aórtica.  La cavidad del 
ventrículo izquierdo se reduce (VI); sin embargo, las 
paredes del ventrículo izquierdo son hipertróficas, 
simulando un tumor miocárdico.  10 
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con flujo inverso de 4 mm desde el conducto arte-

rioso persistente. Ejemplo de la condición estructu-

ral del paciente (Imagen 1.3) 

Una vez confirmado el diagnóstico de SCIH, 

las opciones de tratamiento deben ser claras y ho-

nestas hacia los padres, para que puedan elegir 

adecuadamente de acuerdo con sus creencias. Sin 

tratamiento quirúrgico, la tasa de mortalidad de los 

lactantes con HLHS en el primer año de vida supera 

el 90 %.6 En este sentido, en la comparación entre la 

edad de muerte del paciente y aquella referida en la 

literatura, éste sobrevivió sólo 4 meses, siguiendo 

las estadísticas. Los padres del paciente pertenecen 

a una zona rural que carece de atención postnatal; 

a lo largo de las intervenciones hospitalarias, dieron 

su consentimiento y fueron plenamente informa-

dos. Como no se le administraron vacunas al pa-

ciente, era propenso a infecciones pulmonares vira-

les y bacterianas. La vacunación sistemática contra 

enfermedades infantiles comunes se ha identificado 

como una estrategia muy rentable para prevenir la 

muerte por neumonía.7 La combinación entre la 

neumonía comunitaria adquirida y la anomalía car-

díaca preexistente generó una sinergia mortal. La 

insuficiencia respiratoria aguda relacionada con la 

neumonía se asocia con insuficiencia cardíaca con-

gestiva incluso entre niños sanos sin la existencia de 

riesgos cardíacos.8 La madre afirmó que las tres 

ecografías realizadas en el control prenatal fueron 

normales, sin embargo, no existen registros clínicos 

de estas ecografías para corroborar la historia. Da-

do que la madre del bebé pertenece a una clase 

sociocultural baja, no existe un registro genético de 

ella ni del resto de los familiares. El corazón fetal se 

evalúa de forma rutinaria en México por medio de 

ecografía fetal detallada, empíricamente alrededor 

de la semana 20-24; siendo la malformación cardía-

ca más común detectada en la vida fetal.9 Debido a 

la gravedad de la afección cardíaca del paciente, la 

cirugía no era una opción terapéutica, el SCIH sin 

tratamiento es mortal; siendo responsable del 22 % 

de las muertes por CPC dentro del primer año de 

vida.10 La cardiopatía coronaria debe diagnosticarse 

durante el período intrauterino para reducir la tasa 

de mortalidad perinatal. La ecografía diagnóstica 

durante la atención prenatal es la piedra angular 

para salvar vidas dentro de esta población pediátri-

ca. El diagnóstico precoz es la clave para realizar 

una cirugía a tiempo y corregir cualquier variante 

del SCIH que esté presente en el siguiente paciente.  
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Caso clínico 

Gallbladder Adenomyomatosis Diagnosed By Ultrasound. Report Of A Clinical Case  

Delgado-Sánchez, Jonathan Dazaeth¹; González-Campos, Erick Israel²; Quezada-Ávila, Estefanía Mon-
tserrat²; Moreno-Casillas, Karen Verónica²; Lara-Ruiz, Lesly Manelli²; Gutiérrez-Estrada, Luis Ángel²; 
Gamboa-Solís, Raúl³  

La adenomiomatosis de la vesícula biliar se considera un padecimiento benigno y poco frecuente, con una 

incidencia aproximada de 2.8-5 %; normalmente es diagnosticada a partir de los 50 a los 60 años, contando 

con una distribución mayor en mujeres que en hombres. Frecuentemente, los pacientes presentan cuadros 

clínicos asintomáticos o síntomas inespecíficos (dolor abdominal difuso, náuseas, vómitos, etc.), logrando que 

esta enfermedad pase desapercibida y sea detectada hasta que se realizan los estudios complementarios 

para la evaluación del padecimiento de manera incidental; la detección primaria se hace por ultrasonografía. 

Existen características específicas que sugieren esta lesión, aunque es difícil hacer un diagnóstico definitivo 

por este estudio, ya que las imágenes pueden ser inespecíficas e imitar malignidad; la resonancia magnética 

se considera el estándar de oro para el diagnóstico. Si el paciente se presenta asintomático, será suficiente 

un tratamiento conservador, realizando dos ultrasonidos por año. En cambio, si el paciente presenta sínto-

mas, se debe de considerar la colecistectomía laparoscópica.  

En este artículo, se presenta el caso de un paciente masculino de 74 años de edad con adenomiomatosis de 

vesícula biliar manejada con tratamiento conservador, en donde se aborda la importancia de individualizar el 

manejo en los casos asintomáticos o cuando el abordaje quirúrgico no es una opción. Se reporta el caso de 

un hombre de 74 años que acude al servicio de imagenología de una unidad privada por referencia del médi-

co familiar, al presentar dolor en hipocondrio derecho y distensión abdominal de un mes de evolución que 

aumenta con el consumo de alimentos colecistoquineticos. 

Las pruebas de laboratorio, incluyendo AFP, CA19-9, CEA, SGOT, SGPT, bilirrubina, transaminasas y fosfatasa 

alcalina estaban dentro de los límites normales. El ultrasonido reveló una masa sólida hipoecoica con límites 

borrosos y superficie irregular, se observó un engrosamiento de la pared de la vesícula biliar, senos de Roki-

tansky-Aschoff, y artefactos en cola de cometa, lo cual es consistente con adenomiomatosis de vesícula biliar 

de tipo difuso. 
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INTRODUCCIÓN  

La adenomiomatosis de la vesícula biliar (AB) se 
puede definir como una enfermedad adquirida, be-
nigna y degenerativa que se caracteriza por la pre-
sencia de tumoraciones de lento crecimiento, resul-

tado de una proliferación epitelial, con invaginacio-
nes hacia la capa muscular,  acompañándose ade-
más de hipertrofia del tejido muscular liso.1-4 Aun-
que la patogénesis de la AB no es bien conocida, 
existen varias hipótesis para explicar la formación  
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de los senos de Rokitansky- Aschoff (SRA). Una de 

ellas es el aumento de la presión intraluminal vesi-

cular, a causa de una obstrucción periódica intermi-

tente del conducto cístico por impactación de cálcu-

los preexistentes en el cuello vesicular, particular-

mente si está asociada con inflamación crónica.5  

 También se ha postulado que la disfunción 

neurogénica primaria de la vesícula puede llevar a 

una hipertrofia muscular de la pared vesicular y for-

mación de los SRA presentes en la AB. Aunque la 

adenomiomatosis es una proliferación epitelial be-

nigna, otros factores secundarios a la adenomioma-

tosis como cálculos o colecistitis, pueden conducir a 

cambios displásicos y cáncer.6,7   

 Según el grado de afectación de la pared, se 

identifican tres tipos morfológicos de adenomioma-

tosis;8 la tipo focal es un engrosamiento polipoideo 

focal de la pared del fondo de la vesícula biliar, 

quien, a menudo, imita un cáncer de vesícula biliar;9 

la tipo segmentaria es un engrosamiento del cuerpo 

de la vesícula biliar y da como resultado la aparición 

de una vesícula biliar característica en forma de re-

loj de arena; por último, la tipo difusa, donde existe 

un engrosamiento diseminado, y una irregularidad 

de la mucosa y musculares dando como resultado 

una apariencia de quiste en la vesícula biliar.10, 11 

 El tipo de AB más frecuente es controversial. 

Algunos estudios mencionan que el tipo segmenta-

rio es el más común, mientras que otros autores 

consideran al de tipo focal.12–14 La AB teóricamente 

no requiere ningún tratamiento específico, excepto 

cuando es sintomático, con o sin cálculos en la vesí-

cula biliar.11 La AB es un tumor benigno de baja inci-

dencia y de diagnóstico incidente en ultrasonidos o 

procedimientos quirúrgicos. Sin embargo, se en-

cuentra en el catálogo de diagnósticos diferenciales 

de otras patologías de carácter maligno. El propósi-

to de esta investigación es hacer el reporte de un 

caso clínico de AB en un paciente mayor masculino, 

como diagnóstico incidental en un estudio de ultra-

sonido. 

CASO CLÍNICO 

 Un hombre de 74 años acude a servicio de 

imagenología de una unidad privada por referencia 

del médico familiar por presentar dolor de hipocon-

drio derecho y distensión abdominal leves, de un 

mes de evolución que aumenta con el consumo de 

alimentos colecistoquinéticos.  

 El paciente tiene como antecedentes de im-

portancia: Diabetes Mellitus tipo 2 de 10 años de 

evolución en tratamiento con metformina, microa-

denoma hipofisiario de 1 año de evolución en trata-

miento con cabergolina e hiperplasia prostática de 

reciente diagnóstico en tratamiento con finasterida 

y tamsulosina.  

 Antecedentes heredofamiliares sin impor-

tancia. Como antecedente personal no patológico, 

se resalta el mal apego a la dieta y la poca realiza-

ción de actividad física. Los informes no mostraban 

vómitos, ictericia ni pérdida de peso. Signos vitales 

dentro de los parámetros normales.  

 A la exploración física el abdomen era blan-

do, con sensibilidad en la región hipocondríaca de-

recha; el signo de Murphy era positivo.  

 Las pruebas de laboratorio, incluyendo AFP, 

CA19-9, CEA, SGOT, SGPT,  bilirrubina, transamina-

sas y fosfatasa alcalina estaban dentro de los límites 

normales. El ultrasonido reveló una masa sólida hi-

perecogénica con límites borrosos y superficie irre-

gular, un engrosamiento de la pared de la vesícula 

biliar, pequeñas cavidades quísticas ecogénicas 

(SRA) y dos zonas hiperecogénicas nodulares con 

artefactos en cola de cometa (Figura 1).  

 No se observó ninguna captación de color 

evidente en la evaluación Doppler. Dichos hallazgos 

son consistentes con AB de tipo difuso. Como trata-

miento se utilizó dieta sin alimentos colecistoquine-

ticos. Se citó 6 meses después para un control, don-

de no se observaron cambios significativos a la eva-

luación con ultrasonido ni en las pruebas de labora-

torio, incluyendo biometría hemática, química san-

guínea de 12 elementos, AFP, CA19-9 y CEA, las cua-

les estaban en parámetros normales. El paciente 

refirió mejoría de los síntomas al llevar control de 

dieta con servicio de nutriología y caminata de 30 

minutos 3 veces por semana. 

 

DISCUSIÓN 

 La incidencia es de aproximadamente el 1 al 

8.7% en pacientes post operados de colecistectomía   

y 1-5% en autopsias.14-17 

 La AB es diagnosticada normalmente a par-

tir de los 50 a los 60 años, 110 con una distribución 

mayor en mujeres que en hombres (3:1).17–19 Aun-

que la AB suele ser asintomática, puede manifestar-

se como dolor abdominal o estar asociada a una 

enfermedad inflamatoria crónica del tracto biliar.20 

Estas lesiones suelen pasar desapercibidas debido a 

su presentación completamente asintomática. Se 
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detecta mediante un examen incidental o un exa-

men postoperatorio de muestras de vesícula bi-

liar.21 Los síntomas son inespecíficos: dolor abdomi-

nal difuso o en el cuadrante superior derecho, algu-

nas veces con náuseas y vómito, con niveles norma-

les de transaminasas. 

 En la mayoría de los casos el diagnóstico de 

adenomiomatosis se realiza de forma incidental por 

una ecografía abdominal realizada para detectar 

litiasis vesicular o durante el estudio anatomopato-

lógico de vesículas extirpadas quirúrgicamente.(5) 

Debido a que la patología no se presenta con una 

sintomatología específica, los estudios de imagen 

desempeñan un papel fundamental en el diagnósti-

co.11  

 El ultrasonido es la modalidad primaria para 

la detección de adenomiomatosis, debido a su supe-

rioridad en rentabilidad, fácil manipulación, ausen-

cia de radiación y repetibilidad. Sin embargo, hacer 

un diagnóstico definitivo con el ultrasonido conven-

cional puede ser difícil, debido a que las característi-

cas de las imágenes de adenomiomatosis son ines-

pecíficas en algunas ocasiones y pueden imitar ma-

lignidad.22  

 Se describe como: a) un engrosamiento fo-

cal o difuso de la pared vesicular; b) divertículos pe-

queños intramurales (SRA) que al estar llenos con 

bilis aparecen como espacios quísticos pequeños, 

múltiples y anecoicos o ecogénicos; c) focos ecogé-

nicos intramurales, cuando contienen cálculos dimi-

nutos de colesterol o barro biliar, asociándose o no 

a sombra  acústica, o artefactos de reverberación y 

d) artefacto de centelleo en la ecografía Doppler 

color.23,24 

 El ultrasonido mejorado por contraste abdo-

minal es una modalidad emergente de imagen que 

utiliza el contraste de microburbujas y explora la 

microvasculatura tisular. Su uso ha traído resulta-

dos alentadores, especialmente en la diferenciación 

de enfermedades benignas y malignas de la vesícula 

biliar.25 Con las pequeñas áreas no realzadas en la 

fase arterial y en la fase venosa (representadas co-

mo SRA), junto con focos ecogénicos y la presencia 

o no del signo de la cola de cometa, el diagnóstico 

se haría fácilmente.22,26 

 En la bibliografía se menciona11 que la reso-

nancia magnética se considera el estándar de oro 

para el diagnóstico, debido a que demuestra clara-

mente el engrosamiento de la pared de la vesícula 

biliar y revela los SRA como lesiones intramurales 

que son hiperintensas en las imágenes en T2, hi-

pointensas en las imágenes en T1 y sin contraste. El 

signo del collar de perlas es muy específico (92%) de 

AB y no se ve en el carcinoma de vesícula biliar.27,28 

 La tomografía computarizada tiene un valor 

limitado en la detección y diferenciación de AB. En 

un análisis retrospectivo,29 hubo diferencias signifi-

cativas en otros hallazgos basados en la resonancia 

magnética y la tomogragrafía computarizada entre 

la adenomiomatosis con y sin inflamación crónica. 

La tomografía por emisión de positrones se indica 

cuando hay algún dilema diagnóstico en imágenes 

convencionales.30, 39 

 El diagnóstico diferencial incluye todas las 

enfermedades que causan engrosamiento de la pa-

red de la vesícula biliar, como la colecistitis xanto-

granulomatosa, la colecistitis crónica o el cáncer de 

vesícula biliar.6, 13, 32, 33 La relación entre la AB y el 

carcinoma sigue siendo controvertida; algunos estu-

dios propusieron que el tipo segmentario de AB 

Figura 1. Adenomiomatosis vesicular por ultrasonido.  

Imagen de ultrasonido en escala de grises que muestra una adenomiomatosis de vesícula biliar de tipo difuso con una masa hipere-
cogénica (flecha doble punteada) y un engrosamiento difuso de la pared (flecha doble) que contiene múltiples quistes pequeños 
(flecha curvas) que representan artefactos RAS y cola de cometa (círculos) que se traduce en agregados de colesterol.  
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precedía al desarrollo del cáncer de vesícula biliar.13, 

34 Sólo hay evidencia que del 6.4 al 6.6% de pacien-

tes con AB de tipo segmentaria, desarrollarán un 

cáncer de vesícula biliar a partir de los 60 años.12,35  

 No hay evidencia concreta de lesiones ma-

lignas en la AB difusa y focal. Pero investigaciones 

más recientes han considerado que la AB y el cáncer 

de vesícula biliar presentan características histológi-

cas diferentes: la adenomiomatosis se caracteriza 

por la proliferación epitelial y del músculo liso, 

mientras que el cáncer de vesícula biliar representa 

una displasia celular.20 Actualmente, la AB no puede 

considerarse una lesión premaligna según las prue-

bas disponibles. Sin embargo, la presencia de cálcu-

los y la colecistitis pueden provocar cambios displá-

sicos y cáncer.16,34 

 No existe un consenso universalmente acep-

tado para el manejo de AB. La presencia de adeno-

miomatosis sintomática es indicación para la cole-

cistectomía, la de tipo focal puede ser tratada con 

una colecistectomía laparoscópica parcial y el tipo 

segmentario y difuso deben someterse a una cole-

cistectomía laparoscópica total, debido al riesgo de 

neoplasias malignas coexistentes y a la difícil inter-

pretación de las imágenes.11,12, 36–38 En los casos 

asintomáticos se  recomienda un tratamiento con-

servador con dos exámenes de ultrasonido al año y 

se debe de discutir la posibilidad de cirugía evaluan-

do cada caso por separado.16,39 Algunos autores su-

gieren la intervención quirúrgica en la AB sintomáti-

ca o asintomática, por el riesgo de proliferación. Sin 

embargo, los estudios más recientes hacen hincapié 

que la AB asintomática no requiere cirugía, pero el 

diagnóstico radiológico debe excluir la malignidad 

de la vesícula biliar.20,32 

 

CONCLUSIÓN 

 La edad en la que suele ser diagnosticada la 

AB es entre los 50 y 60 años. Sin embargo, existen 

hasta el momento 11 casos de niños y adolescentes 

con AB. 17,21 El caso presentado es el primer reporte 

de un hombre de 74 años de edad con AB, permi-

tiendo ampliar el panorama del rango de presenta-

ción de esta entidad que puede ser diagnosticada 

en cualquier momento de la vida. Es una entidad 

que se ha caracterizado por ser diagnosticada de 

forma incidental. La bibliografía disponible muestra 

que el diagnóstico de esta entidad ha aumentado 

con el uso del ultrasonido como parte de los estu-

dios de gabinete básico en los pacientes.  

 Mantiene una incidencia baja por ser infra 

diagnosticada o no ser reportada. Entre los casos 

publicados, encontramos reportes que se concen-

tran en eventos de mal pronóstico y con un aborda-

je siempre quirúrgico, por lo que no hay estudios 

que aporten evidencia sólida respecto al tratamien-

to conservador o un tratamiento farmacológico. Sin 

embargo, en el AB asintomático no hay un consenso 

sobre el tratamiento recomendado, debido a que la 

mayoría de la bibliografía existente no recomienda 

iniciar tratamiento. En el caso presentado, los cam-

bios en el estilo de vida fueron pilar en la mejoría de 

la sintomatología, por ello, se sugiere individualizar 

el tratamiento conservador en la AB asintomática y 

no ser estrictos con la afirmación de que no es ne-

cesario proporcionar ningún tipo de tratamiento en 

esta situación. 

 El ultrasonido es una herramienta importan-

te para el diagnóstico oportuno de la AB, por esto, 

es importante que la AB se encuentre entre los diag-

nósticos diferenciales de dolor abdominal en el hi-

pocondrio derecho o en la presencia de sintomato-

logía sugestiva de colecistitis o de obstrucción de la 

vesícula biliar. 

 Hasta el momento, el ultrasonido es el mé-

todo de imagen para el seguimiento de la AB, con 

un intervalo de 3 a 6 meses. Sin embargo, aún no es 

claro cuánto debe de durar el seguimiento ni cuales 

pruebas de laboratorio o estudios de imagen deben 

de realizarse de forma rutinaria en dichos segui-

mientos. 

 

PERSPECTIVA DEL PACIENTE 

 El paciente refiere que es confuso asimilar 

tener un tipo de cáncer de carácter benigno sin pen-

sar en el riesgo de malignidad o en los estigmas que 

conlleva la palabra. Pero que la oportunidad para 

aclarecer dudas y miedos del paciente es importan-

te para comprender el pronóstico.  
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Editorial 

EDITORIAL COMMENT: GALLBLADDER ADENOMYOMATOSIS DIAGNOSED BY ULTRASOUND. REPORT OF A CLINICAL CASE . 

Luna-Gómez, Edgar Manuel¹  

 El abdomen es una de las zonas más intere-

santes del cuerpo; una gran parte de los órganos 

que nos conforman se ubican en él, incluyendo la 

vesícula biliar, ubicada bajo el hígado y que tiene la 

función de almacenar la bilis, que drena desde el 

hígado a través de los conductos biliares a la vesícu-

la, para posteriormente ser liberada por el conducto 

cístico a la segunda porción del duodeno, por medio 

de la colecistocinina. La bilis se encarga de la emul-

sión y absorción de grasas y vitaminas liposolubles, 

excreción de bilirrubina y colesterol, e incluso del 

transporte de IgA y efectos antimicrobianos como la 

ruptura de membranas de algunas bacterias. La for-

mación de cálculos biliares sucede en la vesícula 

biliar, y pueden transportarse al conducto cístico e 

incluso al conducto biliar común, generando obs-

trucciones e incluso complicaciones mayores. 

 Una de las enfermedades de la vesícula bi-

liar es la adenomiomatosis, cuya presentación con-

siste en tumoraciones e hipertrofia del músculo li-

so;  aunque es benigna, también es degenerativa. 

Ésta suele ser de diagnóstico incidental, aunque se 

presenta como diferencial en patologías malignas, 

no requiere tratamiento a menos que sea sintomáti-

ca. 

 Como en muchas patologías abdominales, 

los síntomas de la adenomiomatosis son difusos o 

incluso inexistentes, van desde dolor abdominal 

hasta náuseas y vómito; por lo anterior, para poder 

detectar de manera exitosa esta enfermedad debe-

mos recurrir a estudios de gabinete, siendo la reso-

nancia magnética el estándar de oro para su diag-

nóstico. Sin embargo, a pesar de que la ultrasono-

grafía es uno de los métodos más utilizados para 

ello, su uso puede ser complicado por la falta de 

especificidad; ejemplo de ello este caso clínico, en el 

cual se recurrió a la ultrasonografía para diagnosti-

car al paciente 

 Los servicios de salud de nuestro país nos 

orillan a utilizar los medios con los que cuentan las 

instituciones donde estos pacientes se atienden, 

aun cuando no sea la opción ideal para obtener un 

diagnóstico y para diferenciar esta enfermedad be-

nigna del carcinoma.  

 Por otro lado, considero que el diagnóstico y 

el manejo del paciente del caso clínico presentado 

fue adecuado, pues la sintomatología y los antece-

dentes que el paciente presentaba no brindaban 

información concreta que pudieran darnos alguna 

idea sobre la enfermedad, por lo que lo correcto en 

definitiva fue emplear los estudios de gabinete para 

diagnosticar la adenomiomatosis, ya que los estu-

dios de laboratorio se encontraban dentro de los 

límites normales. El tratamiento utilizado fue mera-

mente parte de la promoción de la salud en la per-

sona, lo cual todo médico debe fomentar en sus pa-

cientes como parte fundamental de nuestra profe-

sión; además, la reevaluación posterior de la vesícu-

la es un buen método de seguimiento y control de 

la enfermedad, aun cuando no se tengan datos con-

cretos sobre la temporalidad de la misma. 
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 Afortunadamente, la adenomiomatosis es una 

enfermedad benigna, pues su detección es debida a 

otras problemáticas abdominales y su presentación 

puede ser asintomática o con síntomas compartidos 

con muchas otras enfermedades abdominales. Con 

todo esto, es importante tener en cuenta la ficha de 

identificación de nuestras y nuestros pacientes para 

descartarla durante la atención de algún malestar ab-

dominal cuando se realicen los estudios de gabinete 

en quienes acudan a nuestra consulta. 
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Carta al editor 

IMPORTANCIA DE LAS ACTIVIDADES EXTRACURRICULARES 
EN LA FORMACIÓN PROFESIONAL DE LOS ESTUDIANTES DE 
CIENCIAS MÉDICAS 

THE VALUE OF EXTRACURRICULAR ACTIVITIES IN THE PROFESSIONAL DEVELOPMENT OF MEDICAL STUDENTS  

Guevara-Díaz, Jorge Alberto¹; Macías-Sánchez, Hassler Stefan²; Delgado-Uriarte, Juan Carlos³  

Sr. Editor en Jefe  

 Según lo planteado en el artículo “Importancia 

de las sociedades científicas de estudiantes de medici-

na en Latinoamérica”,  publicado en la revista de in-

vestigación en educación médica en el volumen 8, los 

autores enfatizan que “las sociedades científicas, a 

través de sus actividades, impulsan y promueven el 

desarrollo de una cultura multidisciplinaria que tiene 

como eje principal la investigación y la generación de 

vínculos de trabajo entre estudiantes de diferentes 

ciudades e, incluso, de diferentes países.”.1 Esto po-

dría contribuir a solucionar el problema de desigual-

dad en educación generado por la pandemia en los 

estudiantes de educación superior.2 

 La llegada de la pandemia provocada por el 

virus del SARS-COV-2 trajo consigo un declive educati-

vo a nivel mundial que sigue afectando a todos los 

niveles de educación. Tan solo la UNESCO estima que 

más de 100 millones de niños no alcanzarán el nivel 

mínimo en lectura a consecuencia de la pandemia.3 

En el nivel de educación superior, específicamente en 

las áreas de ciencias de la salud, se vieron sumamente 

afectados los estudiantes desde el mes de marzo del 

2020. Ante esto, se propuso una migración a la moda-

lidad de aprendizaje de forma virtual para los alum-

nos de todo el país, haciéndose así indispensable el 

contar con una conexión a internet en casa y un dis-

positivo que permita la conectividad a la red, ya sea 

celular o computadora para poder continuar con su 

formación profesional.4 

 Según el INEGI, en 2020 sólo el 60.6 % de los 

hogares en México contaban con conexión a internet 

y solo el 44.2 % de ellos contaban con una compu-

tadora.5 Debido a esta falta de conexión a internet y 

de equipos en los hogares mexicanos, es posible que 

miles de estudiantes del área de la salud se  vie-

ran  perjudicados  en  su  educación  al  no  po-

der  asistir  a  sus  clases  teóricas; particularmente, en 

el caso de los estudiantes de medicina, toda su educa-

ción médica (refiriéndose al periodo que comienza 

cuando el estudiante ingresa a la facultad de medicina 

y que termina al concluir con la licenciatura en medici-

na)6 se vio afectada, tanto en el periodo preclínico (la 

universidad) como clínico (internado médico de pre-

grado y servicio social). Estos últimos resultan indis-

pensables para que los alumnos apliquen, integren y 

consoliden los conocimientos adquiridos durante los 

ciclos previos, permitiendo un despliegue de sus com-

petencias para ejercer la práctica clínica.7  

 Esto genera un problema educativo en la for-

mación del estudiante de medicina, provocando que 

las instituciones cambien sus esquemas de educación 

lineales y aislados, para pasar a estructuras flexibles 

donde se involucren a sociedades académicas, pro-

gramas e intervenciones que inicien un nuevo sistema 

de educación médica y otros grupos de interés que 

complementen el desarrollo de los estudiantes. Esto 

es posible fomentando su inclusión en actividades 

extracurriculares de distintas áreas de enfoque rela-

cionados con la salud.8  

 El pertenecer a organizaciones como la AM-

MEF A.C., la cual tiene como misión “Ofrecer al estu-
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diante de medicina una introducción integral a los 

temas globales de la salud, para desarrollar una acti-

tud proactiva y resolutiva, al igual que generar compe-

tencias de liderazgo y participación social…”,9 podría 

impulsar al estudiante de medicina a encontrar las 

deficiencias educativas que la pandemia dejó 

en  su  currícula  y  complementarlas  con  las  activi-

dades  que  la  asociación  realiza.  Otra organización, 

la cual podría contribuir a su desarrollo profesional es 

FELSOCEM, la cual es una federación dedicada a pro-

mover la formación de la investigación científica en 

estudiantes de medicina, mediante el incremento del 

número de investigaciones de calidad realizadas por 

los estudiantes.10 Además  de  complemen-

tar  el  desempeño  académico  y  profesional  de  los 

mismos, permiten que estos se involucren activamen-

te en los cursos que integran su plan de estudios.11 

CONCLUSIÓN Y RECOMENDACIONES 

 Según lo planteado anteriormente, la pande-

mia ha ocasionado deficiencias educativas debido a la 

falta de recursos económicos y de accesibilidad a in-

ternet en los estudiantes, sin embargo, existen alter-

nativas que permiten que los médicos en formación 

puedan superar estas dificultades de aprendizaje da-

das por la situación de emergencia en salud global, 

por lo que recomendamos que las universidades fo-

menten y apoyen la inclusión de los estudiantes de 

medicina en organizaciones estudiantiles, proporcio-

nándoles apoyo o recursos de conectividad a internet 

a aquellos alumnos que no cuenten con estos, para 

impulsarlos a realizar actividades extracurriculares 

que podrían contribuir a su formación como médico, 

complementando el plan de estudio de la institución. 

Asimismo, es importante recordar que estas organiza-

ciones también desarrollan las habilidades de investi-

gación científica en los estudiantes de pregrado, la 

cual es un área relevante para la medicina que no se 

fomenta entre los médicos en formación. 
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Carta al editor 

IMPORTANCE OF GUIDELINES FOR COMMUNICATION OF RESULTS OF QUESTIONNAIRES AND ONLINE SURVEYS 

Delgado-Sánchez, Jonathan Dazaeth¹  

Sr. Editor: 

Los médicos en formación y la comunidad 

científica que utilizan recursos en línea, deben de 

conocer y utilizar las directrices disponibles, con-

gruentes a los instrumentos, al igual que herramien-

tas online disponibles como las encuestas en línea, 

Google Trends, redes sociales, etc. Las encuestas en 

línea representan una herramienta útil para médi-

cos en formación o asociaciones de médicos en for-

mación interesados en la investigación y la publica-

ción. Sin embargo, existen diferentes conceptos que 

con frecuencia son olvidados en el informe de los 

resultados de investigaciones procedentes de cues-

tionarios y encuestas basadas en la web. El objetivo 

de esta carta es destacar la importancia de la difu-

sión y la proporción de información sobre directri-

ces para el reporte apropiado de los resultados de 

estudios basados en la web, por parte de cuerpos 

editoriales de revistas científicas, utilizando la inicia-

tiva CHERRIES (Improving the quality of Web sur-

veys: the Checklist for Reporting Results of Internet 

E-Surveys1, 2 como ejemplo de su impacto.  

En los últimos años, el alcance e impacto de 

la tecnología y las redes sociales han repercutido 

cada vez con más fuerza en la salud de la población. 

Sin embargo, esto ha permitido superar brechas en 

la metodología de la investigación en diferentes mo-

dalidades y ofreciendo una gran oportunidad para 

investigar.3 Una herramienta muy socorrida en la 

investigación médica son las encuestas, es decir, la 

investigación observacional.4 El internet ha supues-

to un aumento en el número de  encuestas o cues-

tionarios que se realizan de forma online, tanto por 

su envío por medios como el correo electrónico o 

compartidas en redes sociales como Facebook.5 El 

Instituto Nacional de Salud Pública (INSP) es una 

institución académica mexicana que ha utilizado la 

red social Facebook para llevar a cabo encuestas 

online como parte de sus líneas de investigación, un 

ejemplo es la segunda toma de la encuesta “Efecto 

de la contingencia COVID-19 en el consumo y com-

pra de alimentos” en la que colaboran investigado-

res del Centro de Investigación en Nutrición y Salud 

del Instituto Nacional de Salud Pública (CINyS-INSP) 

y del Programa mundial de alimentos. 6 

En 2004, Eysenbach7 publicó la iniciativa 

CHERRIES como una propuesta ante las deficiencias 

de STROBE (Strengthening the Reporting of Obser-

vational Studies in Epidemiology), donde no recoge 

la especificidad de los detalles necesarios a incluir 

en la metodología y los resultados propios de las 

encuestas en línea.8 Sin embargo, el CHERRIES se ha 

citado en 1866 artículos desde su primera publica-

ción, mientras que la corrección que fue realizada 

de 2012 solo se ha citado 56 veces.2,7 

Al realizar una búsqueda rápida en PubMed, 
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usando la palabra clave “web survey”, se observó un 

aumento de los estudios basados en la web o en-

cuestas online. Desde 1979 al 20 de agosto del 

2021, se han publicado un total de 23,126 artículos 

utilizando este tipo de diseño observacional. Sin 

embargo, el artículo publicado por Eysenbach2 ha 

sido citado 805 según los registrados de PubMed.  

Recientemente se publicó una adaptación 

de CHERRIES al castellano, con el objetivo de mejo-

rar la descripción de resultados de investigación 

procedentes de encuestas y cuestionarios de entor-

nos web como parte de un diseño observacional.2,7,9 

Esta es una adaptación clara que incluye las correc-

ciones publicadas en 2012 para las revistas científi-

cas publicadas en español y los autores interesados 

en la metodología que aborda.2 La implementación 

de las pautas que proponen estas directrices puede 

permitir a los investigadores y editores de las revis-

tas médicas ser más críticos sobre el riesgo de ses-

gos en el reporte de los resultados, como el sesgo 

de no respuesta o de autoselección (efecto del vo-

luntariado) y el de la falta de representatividad de la 

población en internet.7 Actualmente, el Journal Of 

Medical Internet Research10 es de las principales 

revistas científicas que tienen como tópico la inves-

tigación médica y que orientan al autor a usar el 

CHERRIES en las encuestas basadas en la web o en-

cuestas online.11 Esta revista concentra la mayoría 

de las publicaciones que vinculan la investigación en 

ciencias de la salud y el internet. Sin embargo, esto 

no limita a otras revistas científicas que tienen tópi-

cos muy específicos o generales para promover las 

publicaciones de este tipo de investigaciones. La 

revista científica ACOG, que se caracteriza por publi-

car temas relacionados con ginecología y obstetri-

cia, incluye en sus normas de publicación las direc-

trices CHERRIES para los autores interesados en re-

portar los resultados de estudios basados en la 

web.12  

 

CONCLUSIONES  

Toda revista científica se encuentra en cons-

tante actualización a los avances en las metodolo-

gías de la investigación, sin embargo, las metodolo-

gías que incluyen al internet se encuentran rezaga-

das e infravaloradas. La Revista Científica de Médi-

cos en Formación (CIMMEF)13 es un espacio formal 

para la divulgación científica donde participan de 

forma activa los médicos en formación. El equipo 

editorial, autores y lectores de esta revista se en-

cuentran ante la oportunidad de divulgar y emplear 

la directriz CHERRIES como pilar inicial para profun-

dizar en directrices y metodologías de la investiga-

ción más complejas que estudian el impacto del in-

ternet y las redes sociales en la salud, como la info-

demiología e infovigilancia.14-16 Es una responsabili-

dad colectiva e individual actualizarse o prepararse 

para la investigación y el análisis de publicaciones 

donde la internet sea un instrumento o una varia-

ble.  
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