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Editorial: 

THE AGEING KIDNEY: A PROPOSAL FOR 
ITS CLASSIFICATION

Carlos G. Musso MD. PhD.1,2, José R. Jáuregui MD. PhD2

1Servicio de Nefrología y 2Unidad de Biología del Envejecimiento
Hospital Italiano de Buenos Aires. Argentina. 
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Version en español 

Renal senescence is characterized by a set of capabilities 
usually altered by ageing, such as a reduced glomerular 
filtration rate (GFR), free water clearance, potassium 
secretion, as well as sodium and water reabsorption1. 
However, renal senescence is clearly a different process from 
chronic renal disease since the aged kidney, conversely to 
chronic nephropathy, presents a GFR reduction without 
abnormal values neither in serum urea and creatinine levels, 
urinalysis (except for proteinuria < 0.3 gram/day), nor renal 
imaging (except for a slightly reduced kidney size and /or 
isolated cysts) 2. 

Moreover, glomerular filtration reduction induced by ageing 
shows a particular rate since it reduces around 1 ml/year since 
40 years of age, a phenomenon which is not so predictable in 
chronic kidney disease 1. In this sense, Keller et al. have 
described a practical equation for determining the expected 
GFR reduction related to the age (GFR: 130 - age), which is 
conceptually quite different from the classical estimating GFR 
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equations3-4. 

Nevertheless, it is worth pointing out that kidney senescence 
leads to a need of adjusting medication doses, as well as to an 
increased risk for developing acute renal failure; being these 
phenomena even more significant in the oldest old (age > 80 
years) 5-6. 

Because of all mentioned above, we proposed to consider the 
aged kidney as a particular entity (kidney senility) different 
from the young kidney and the CKD, as well as to classify 
kidney senility (KS) in three levels (based on different GFR 
levels obtained by applying BIS1 equation, since it is the only 
GFR equation validated in the elderly 7-8 (Figure 1): 

■     Level I (successful KS): an elderly (age > 65 years old) 
with a GFR > 65 ml/min/1.72 m2 (BIS1 equation) in a 
context of a preserved renal reserve (at least 20% of 
renal reserve), since its absence in a context of relative 
high GFR would mean the presence of hyperfiltration, 
and consequently renal disease. 
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■     Level II: an old individual (age 65-79 years old) with a 
GFR between 65-50 ml/min/1.72 m2 (BIS1 equation). 

■     Level III: a very old individual (age > 80 years old) with 
a GFR between 49-30 ml/min/1.72 m2 (BIS1 equation). 

We consider that this originally proposed classification in 
different renal functional levels in the healthy elderly, which 
is based on gerontological and renal physiological concepts, 
could help to establish a common language among physicians 
who assist elderly patients, and/or investigate the renal 
senescence process 
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English Version 

La senescencia renal se caracteriza por presentar un conjunto de 
capacidades por lo general alteradas por el envejecimiento, tales 
como la reducción del filtración glomerular (TFG), del 
aclaramiento de agua libre, de la secreción de potasio, así como de 
la reabsorción de sodio y agua1. Sin embargo, la senescencia renal 
es claramente un proceso diferente de la enfermedad renal crónica 
desde el momento que el riñón senil, a la inversa de la nefropatía 
crónica, presenta una reducción de la TFG acompañada de valores 
séricos normales de urea y creatinina, análisis de orina (a 
excepción de proteinuria < 0,3 gramos / día), e imágenes renales 
(a excepción de un tamaño renal ligeramente reducido y / o la 
presencia de quistes aislados)2. 

Por otra parte, la reducción de la filtración glomerular inducida 
por el envejecimiento muestra un ritmo particular, ya que se 
reduce alrededor de 1 ml / año desde los 40 años de edad, un 
fenómeno que por el contrario no es tan predecible en la 
enfermedad renal crónica1. En este sentido, Keller y col. han 
descrito una ecuación práctica para la determinación de la 
reducción esperada TFG relacionada con la edad (TFG: 130 - 
edad), que es conceptualmente muy diferente de las clásicas 
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ecuaciones para estimación de la TFG3-4. 

Sin embargo, cabe destacar que la senescencia renal conduce a 
una necesidad de ajustar las dosis de medicamentos, así como a un 
mayor riesgo de desarrollo de insuficiencia renal aguda; siendo 
estos fenómenos aún más significativo en los más ancianos (edad 
> 80 años)5-6. 

Debido a lo mencionado anteriormente, se propone considerar al 
riñón senil como una entidad particular (la senilidad renal) 
diferente del riñón joven y de la insuficiencia renal crónica, así 
como para clasificar la senilidad renal (SR) en tres niveles (basado 
en diferentes niveles de TFG obtenidos aplicando la ecuación 
BIS1, ya que es la única ecuación de la TFG validada en los 
ancianos7-8 (Figura 1): 

■     Nivel I (SR exitosa): un anciano (edad > 65 años) con una 
TFG > 65 ml / min / 1,72 m2 (BIS1 ecuación) en un 
contexto de reserva renal conservada (al menos el 20% de la 
reserva renal), ya que su ausencia en un contexto de 

http://biomed.uninet.edu/2016/n1/editorial-es.html



Rev Electron Biomed / Electron J Biomed 2016;1:9. Musso y Jauregui. Editorial: ENVEJECIMIENTO RENAL 

elevación relativa de la TFG significaría la presencia de 
hiperfiltración, y por ende de enfermedad renal 

■     Nivel II: un individuo anciano (edad 65-79 años) con una 
TFG entre 65-50 ml / min / 1,72 m2 (ecuación BIS1). 

■     Nivel III: un individuo muy viejo (edad > 80 años) con una 
TFG entre 49-30 ml / min / 1,72 m2 (ecuación BIS1). 

Consideramos que esta nueva propuesta de clasificar el 
envejecimiento renal normal en diversos niveles funcionales basa 
en conceptos fisiológicos y gerontológicos, podría ayudar a 
establecer un lenguaje común entre los médicos que atienden 
pacientes de edad avanzada, y / o que investigan el proceso de 
senescencia renal. 
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RESUMEN 

Existe un creciente interés en analizar señales de electroencefalograma (EEG) con el 
objetivo de caracterizar o determinar un perfil en pacientes con alguna sintomatología 
y posteriormente su aplicación con un método de clasificación. 

En este estudio, se usó la señal del EEG de pacientes con depresión y definir un perfil 
estadístico. Se presenta el cálculo de un perfil a partir de una serie de señales de alta 
dimensión provenientes de 9 sujetos sanos y 14 sujetos con depresión. 

Se emplea el PCA para reducir la dimensión de los datos y la complejidad estadística, 
con los valores del PCA obtenidos, valores singulares, se obtiene un vector 
característico para el grupo de individuos. 

PALABRAS CLAVE: Electroencefalograma. Depresión. Análisis de componentes 
principales. Perfil estadística. Cuidados críticos. Sarcopenia 
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SUMMARY: 

PROFILE STATISTICAL IN PATIENTS WITH DEPRESSION There is a growing 
interest in analyzing electroencephalogram (EEG) signals in order to characterise or 
determine a profile in patients with some symptomatology and then your application 
with a classification method. 

In this study, the signal of the EEG of patients with depression was and to define a 
statistical profile. Presents the calculation of a profile from a series of high-
dimensional signals from 9 healthy subjects and 14 subject to depression. The PCA is 
used to reduce the size of the data and statistical complexity, with values obtained 
PCA, values unique, a characteristic vector is obtained for the Group of individuals. 

KEY WORDS: Electroencephalogram. Profile. Depression. Principal component 
analysis. Statistics. 

INTRODUCCIÓN 

Un avance importante de la minería de datos es el análisis por computadora, para 
caracterizar los desórdenes de la actividad cerebral a través de la información en las 
señales del electroencefalograma (EEG) de pacientes con depresión. Los 
electroencefalogramas (EEG) son el registro y la evaluación de los potenciales 
eléctricos producidos por el cerebro y obtenidos por medio de electrodos. El análisis 
de la actividad EEG se ha logrado principalmente en entornos clínicos para identificar 
patologías y epilepsias desde el estudio por Hans Berger de la actividad eléctrica 
rítmica en el cuero cabelludo humano1. 

En el pasado, la interpretación de la EEG se limitó a la inspección visual por un 
neurofisiólogo, un individuo entrenado para hacer una distinción cualitativa entre la 
actividad EEG normal y alteraciones contenidas dentro de los registros de EEG. El 
avance en las aplicaciones por computadoras y las tecnologías ha hecho que sea 
posible aplicar con éxito una serie de métodos para cuantificar cambios en el EEG2. 

El procesamiento de datos puede determinar las características reducidas del conjunto 
incluyendo sólo los datos necesarios para la cuantificación, como en estudios de 
respuesta evocada, o extracción de la característica y reconocimiento posterior, como 
en la detección de pico automatizado durante el monitoreo para la actividad de ataque 
epiléptico. Entre los desórdenes médicos la depresión es una de las más frecuentes, 
sea aisladamente o en comorbidad con otras entidades clínicas3. Es una enfermedad 
que, frecuentemente, pasa desapercibida tanto para los profesionales cuanto para las 
familias, perjudicando los resultados en la atención al paciente, siendo la segunda 
principal causa de incapacidad, a nivel mundial, para el año 2020, apenas superada 
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por las enfermedades cardiacas3-4. 

Esta situación, considerada un problema grave de salud pública, es un asunto que, por 
las proporciones que puede asumir, está llevando a los especialistas, a encontrar 
nuevas estrategias para enfrentarla y una forma de esta es un hacer un diagnóstico 
preciso. 

La señal del EEG contiene información importante, sin embargo es muy difícil 
obtener esta información debido a la naturaleza propia de la señal que es no lineal y 
no estacionaria. Importantes características pueden ser extraídas para el diagnóstico o 
manejo de diferentes sintomatologías usando técnicas de procesamiento. 

El área de procesamiento digital de señales trabaja con señales biomédicas, en el 
dominio del tiempo o la frecuencia, algunas aplicaciones que usan estas técnicas son: 
cancelación de ruido, análisis espectral, detección, correlación, filtrado digital, 
graficas por computadora, procesamiento de imágenes, compresión de datos, visión 
de máquina, inteligencia artificial, etc. De las técnicas con mayor uso están: 
transformada de Fourier, wavelets, mediciones estadísticas y estadística de orden 
superior, en esta última área cae el análisis multivariante con un amplio uso en el 
campo de imágenes y señales biomédicas. 

Una interesante aplicación de la tecnología es la identificación de patrones y su 
potencial uso en dispositivos o protocolos que conllevan la intervención para un 
tratamiento adecuado y en tiempo. Análisis de componentes principales (PCA, por sus 
siglas en inglés) es un método estadístico dentro del área de análisis multivariado y es 
apropiado para reducción de dimensión y para propósitos exploratorios, permitiendo 
la extracción de características mediante la maximización de la varianza, el PCA 
busca una proyección en donde los datos se vean mejor representados en términos del 
criterio de mínimos cuadrados, manteniendo aquellos atributos del conjunto de datos 
que contribuyen más a su varianza y por tanto las características elegidas son las que 
presentan mayor separabilidad de acuerdo a el criterio de mínimos cuadrados. 

Descomposición en valores singulares (SVD, por sus siglas en inglés) es el algoritmo 
de trabajo básico del PCA y los datos del EEG son muy adecuados para análisis 
usando SVD y PCA5-7. SVD es una técnica basada en la coherencia que proporciona 
una mejora en la señal y supresión de ruido. Es un método de expansión ortogonal 
basado en la descomposición de la matriz de autocorrelación, de los datos de entrada, 
para realizar una reconstrucción de la señal separándola del espacio de ruido. 

El objetivo de este trabajo es aplicar el análisis conjunto SVD y PCA a un estudio de 
EEG para determinar un patrón o perfil estadístico. Con la hipótesis de que no existen 
diferencias entre los componentes principales de los sujetos sano y con depresión 

MATERIAL Y MÉTODOS 

2.1 Sujetos y Base de datos 

El registro de las señales EEG por sujeto se realizó con 19 canales a partir de 
electrodos adheridos con pasta conductora a la superficie de la cabeza. 
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La diferencia de potencial se midió con respecto a una referencia monopolar. 

La señal se digitalizó con una frecuencia de muestreo de 200 Hz y conversión A/D de 
16 bits, filtrada digitalmente entre 0,5 Hz y 30 Hz. 

De acuerdo al sistema 10-208-9 (Fp1, F3, C3, P3, O1, F7, T3, T6, Fp2, F4, C4, P4, 
O2, F8, T4, T7, Fz, Cz, Pz). 

Para el análisis, se realizaron registros de 30 minutos de tiempo de actividad en 
reposo, Para el análisis, se realizaron registros de 30 minutos de tiempo de actividad 
en reposo, la población está compuesta por 23 personas de los cuales 9 son sujetos 
sanos y 14 pacientes con algún tipo de depresión de acuerdo al diagnóstico como 
sigue: 3 sujetos con episodio depresivo mayor, 6 sujetos con episodio depresivo 
moderado, 3 sujetos con sintomatología mixta y 1 sujeto con episodio leve. 

La edad de la población tiene una media de 20.3±.78. Las mujeres representan el 
69.56% y los hombres el 30.43%. El grupo de sujetos sanos presentan un 66.66% de 
mujeres y un 33.33% de hombres, para los sujetos con algún tipo de depresión la 
distribución es de 81.81% mujeres y 18.18% hombres. 

Los pacientes fueron diagnosticados de acuerdo a criterios del DSM-IV10, y criterios 
del CIE-1011 para un diagnóstico de trastornos del humor Los registros de EEG se 
realizaron en la Facultad de Medicina de la UNAM ciudad de México. 

Figura 1. Distribución de electrodos.

2.2 Análisis: Extracción de características usando análisis de componentes 
principales (PCA) 

Análisis de componentes principales (PCA) es una técnica que busca representar los 
datos de un espacio con dimensión d en un espacio de dimensiones inferiores. Esto 
reducirá los grados de libertad y reducirá la complejidad de espacio y tiempo. 

El enfoque básico en PCA es el siguiente. Primero, el vector promedio µ de 
dimensión d y la matriz de covarianza Σ con dimensión dxd son calculados para el 
conjunto completo de datos. A continuación los vectores propios y valores propios 
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son calculados y posteriormente los valores propios son ordenados en orden 
decreciente. Sean los vectores propios e1 con valor propio k1, vector propio e2 con 
valor propio k2 y así sucesivamente. Subsecuentemente el valor k más grande de los 
vectores propios es elegido. En la práctica, esto se hace al observar el espectro de 
vectores propios12. A menudo la dimensión inherente es la del subespacio de la 
"señal". Las otras dimensiones son ruido. Forman una matriz de kxk cuyas columnas 
consisten los k vectores propios. Preprocesar los datos según: xt= At(x-µ) (1) 

Esta representación minimiza el criterio de error cuadrático13. 

Figura 2. Transformación de datos en componentes principales.

Los coeficientes del PCA son calculados de manera que el primer componente 
contiene la máxima varianza, el segundo componente principal es calculado de 
manera que contiene la segunda mayor varianza y esta descorrealcionado con respecto 
al primer componente. En general los componentes, exhiben una varianza decreciente 
y están des correlacionados unos de otros. Una síntesis del procedimiento es el 
siguiente; 1) Organizar datos en un a matriz de mxn, con m como el número de tipos 
de mediciones, electrodos, y n el número de ensayos. 2) Sustraer la media de cada 
medición, normalización. 3) Calcular la descomposición de valores singulares (SVD) 
de la covarianza. 

2.3 Análisis estadístico para la selección efectiva de características 

El número simplificado de características simplifica la representación tanto del patrón 
domo del clasificador. Se plantea la prueba de hipótesis que permite comparar las 
clases desde el punto de vista de los promedios de cada una de los componentes del 
espacio de características. 

Se analizan las siguientes hipótesis: 

Ho: la correlación es nula entre las clases. 
H1: la correlación es diferente de cero entre las clases 

Para probar la hipótesis se aplicara la prueba de Pearson a los componentes 
principales. 

RESULTADOS 

En el estudio se tomaron 23 sujetos para realizar un análisis estadístico. Se registraron 
19 variables clasificadoras, correspondientes a los 19 canales del EEG, existen dos 
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grupos a discriminar (sano y con algún tipo de depresión: episodio depresivo mayor, 
episodio depresivo moderado, sintomatología mixta y episodio leve) se tomaron 
segmentos para el análisis de 512 puntos (2.56 segundos). 

3.1 Extracción de características: PCA 

Se realizó el análisis de componentes de cada uno de los sujetos para con todas las 
variables, esto es una matriz de datos de 23 sujetos con 21 variables. 

Las pruebas estadísticas de adecuación muestral que se ejecutaron son; (Kaiser-Meyer-
Olkin KMO, Bartlett, resultaron significativas con una adecuación de los datos al 
modelo de análisis factorial. La matriz de correlaciones y la matriz anti-imagen, 
indican valores en el rango de 0.1 a 0.5, por lo que la información que comparten 
entre si las variables no es significativa. 

Por lo que nuevamente podemos afirmar que el análisis de componentes principales es 
adecuado para las variables objeto de estudio 

Las pruebas para el número de factores a extraer; las comunalidades presentaron 
valores en el rango de 0.6 a 0.9 y Varianza total explicada indico 4 componentes con 
una varianza del 75% o superior. 

Se usó con el método de extracción PCA la técnica de rotación normalización 
varimax Kaiser afino la ponderación de las variables, electrodos, que influyen en los 
componentes. 

Nota aclarativa: no se ponen todas las tablas porque el análisis es por sujeto y cada 
sujeto implica 7 tablas o gráficas y el total serian 7x23 tablas, por lo tanto se pone el 
resumen que es el objetivo de los compontes para la población. 

En la tabla 1 siguiente se indica el resumen de los componentes para la varianza total 
explicada para cada sujeto de la población. 
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Tabla 1. Resumen de los sujetos con sus componentes principales y diagnóstico.
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Prueba de Pearson. 
Correlación entre los componentes. 

 
Tabla 2. Correlación entre sujetos con depresión y sujetos sanos.

Por lo que la conclusión es que no hay asociación lineal, entre el perfil del paciente 
con depresión y el perfil del sujeto sano para cada componente, y estos estadísticos 
pueden servir para crear una agrupación. 

A continuación se indican las gráficas de tipo radial, donde se aprecia las regiones, 
que forman los componentes, y que no se superponen identificados con el análisis 
estadístico las diferencias entre los componentes para los sujetos sanos y con 
depresión. 

Figura 3. Visualización radial de las distribuciones de componentes sujetos con depresión
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Figura 4. Visualización radial de las distribuciones de componentes sujetos sin depresión

DISCUSIÓN 

En este trabajo, para las señales de EEG se extraen características estadísticas por 
medio de PCA-SVD, se obtuvieron características estadísticamente fundamentales, lo 
que son los valores singulares, que fueron usados para definir el patrón de un paciente 
lo que define claramente las regiones definidas por cada componente. 

El objetivo de identificar diferencias estadísticas entre sujetos sanos y con depresión 
se alcanzó y se puede concluir que el EEG para el estudio de algún tipo de 
sintomatología es una herramienta de utilidad, y que con técnicas de ingeniería de 
procesamiento de datos puede aportar información relevante para el manejo y 
diagnóstico. 

Nuestra siguiente etapa es poder diferenciar entre los tipos de depresión estudiados, 
episodio depresivo mayor, episodio leve, episodio moderado y sintomatología mixta 
que fueron los casos presentados. Una vez que se tienen los vectores estadísticos que 
los caracterizan. 

Una limitación del trabajo presentado es que la población para el estudio es pequeña y 
para aumentar la confiabilidad y precisión es necesario incrementar la población. Este 
trabajo es parte de un proyecto en curso por lo que se espera a futuro solventar el 
problema incrementado la población de estudio. 

Es conocida la relación de potencias en frecuencia inter-hemisféricas, frecuencias 
medias y medidas de coherencia inter-hemisféricas, para pacientes con depresión. Por 
lo que un trabajo a futuro es llevar a cabo un análisis por medio de wavelets, para 
realizar un análisis en el tiempo y la frecuencia, obtener estadísticos en frecuencia por 
bandas delta, theta, alfa y beta, y así aplicar PCA sobre los coeficientes y mediante un 
clasificador automatizado generar un pronóstico para los diferentes tipos de 
depresión14-16. 
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El resultado de la clasificación del EEG es prometedor y una aplicación alterna es un 
sistema de diagnóstico automático que sería una herramienta más para el medico en 
su tarea de un diagnóstico eficiente. 
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Comentario del revisor Dr. Alfredo Job. Jefe de Servicio de Psiquiatría del Hospital 
Italiano de Buenos Aires. Argentina 

La depresión es una entidad clínica con múltiples formas de presentación: depresión 
mayor, distimia, trastorno bipolar, etc. Por otra parte puede estar múltiplemente 
determinada: causa psicosocial o psicógena, de origen genético, como expresión 
fisiológica de una enfermedad somática, como síntoma de otra enfermedad 
psiquiátrica, como consecuencia del consumo de sustancias, o bien ser una 
combinación de factores. Se agrega a ello que su expresión sintomática puede 
confundirse con: un trastorno de ansiedad, con una demencia, con síntomas 
somáticos, con trastornos de la alimentación o del sueño, entre otras manifestaciones 
posibles. Finalmente, la depresión presenta características distintivas según el género 
o el grupo etario de quienes la padecen. 

De acuerdo a ello, salta a la vista que el diagnóstico puede basarse, en primer lugar 
como condición ineludible pero no suficiente, en la clínica psiquiátrica (historia 
clínica, semiología, antecedentes, evolución), los diagnósticos de comorbilidad clínica 
si existieran, el diagnóstico psicológico individual (personalidad previa, patología) y 
familiar-social. 

Otras técnicas coadyuvantes son: el mapeo cerebral computarizado, las 
neuroimágenes (PET, resonancia nuclear magnética). El laboratorio neuroendócrino 
(dosaje de neurotransmisores o derivados, de TSH, T3, T4, cortisol). Los test 
psicométricos (Escala de Hamilton para la depresión, Escala de Zug, Test de Beck, 
Minimental). 

Comentario del revisor Dr. Faccioli. Servicio de Psiquiatría del Hospital Italiano. 
Jefe de sección Consultorios Externos. Docente de la Universidad de Buenos Aires. 
Argentina. 

Numerosos trabajos epidemiológicos de prevalencia de Depresión utilizan escalas de 
autollenado en su metodología. Sin embargo, en las enfermedades somáticas crónicas, 
es muy alta la presencia de alexitimia, lo que modifica la expresión del padecimiento 
de estos pacientes. 

Por esta razón recomendamos la realización de entrevistas diagnósticas y de escalas 
administradas por profesionales entrenados en las mismas para optimizar el resultado 
de las conclusiones. 
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RESUMEN 

Se describen 6 casos analizados en la Unidad de Terapia Intensiva del Hospital 
Italiano de San Justo, Buenos Aires Argentina. El promedio de edad fue de 83 años, 4 
mujeres y 2 hombres entre 72 y 95 años.. Salvo un caso que fue post traumático, el 
resto se internaron por causas clínicas. 

Se evaluó la masa muscular (MM) por cortes tomográficos del tercio medio del muslo 
al ingreso y a los 7 días promedio, salvo dos casos donde el control por razones de 
criticidad y no poder trasladarlos, se hicieron a los 9 y los 15 días respectivamente. 
Los porcentajes encontrados fueron muy variables y oscilaron entre el 4% y el 30% de 
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pérdida de MM en un caso. Los casos de los hombres fueron los de mayor porcentaje 
de pérdida. 

Se deben realizar más estudios para poder concluir cual es el impacto de una 
internación crítica en la pérdida de masa muscular en los ancianos. 

PALABRAS CLAVE: Anciano. Cuidados críticos. Sarcopenia 

SUMMARY: 

6 cases analyzed in the Intensive Care Unit of the Italian Hospital of San Justo, 
Buenos Aires Argentina are described. The average age was 83 years, 4 women and 2 
men between 72 and 95 years of age. Except a case that was post traumatic, the rest 
were hospitalized for clinical reasons. 

Muscle mass (MM) was evaluated by tomographic slices of the middle third of the 
thigh at admission and at 7 average, except days two cases where control for reasons 
of criticality and could not move them, were at 9 and 15 days respectively. The 
percentages found were highly variable and ranged between 4% and 30% loss of MM 
in a case. Cases men were the highest percentage of loss. 

It should be further studies to conclude what the impact of a critical inpatient loss of 
muscle mass in the elderly. 

KEY WORDS: Elderly. Critical care. Sarcopenia 

La composición corporal del ser humano cambia con la edad, pero las causas y 
consecuencias de estos cambios solo se entienden parcialmente1. 

En 1989, Rosemberg denominó a este fenómeno sarcopenia, término que deriva del 
griego "sarco" músculo y "penia" deficiencia o pérdida, para referirse a la deficiencia 
o pérdida de masa muscular, haciendo especial referencia a la que se produce con la 
edad y está asociada a pérdida de fuerza1,2. 

Actualmente se postulan3 varios mecanismos involucrados en el inicio y la progresión 
de la sarcopenia: factores endócrinos (vinculados a la función de los corticoesteroides, 
de las hormonas tiroideas, de la del crecimiento y de factores del crecimiento de tipo 
insulina, insulino resistencia), alteraciones relacionadas con la edad (apoptosis, 
disfunción mitocondrial, cambios en las hormonas sexuales,), desuso (inmovilidad o 
inactividad física), nutrición inadecuada o malabsorción, enfermedades 

http://biomed.uninet.edu/2016/n1/jauregui.html 



Electron J Biomed 2016;1:25. Jauregui y col. PÉRDIDA DE MASA MUSCULAR EN ADULTOS...

neurodegenerativas (pérdida de neuronas motoras) y caquexia. 

Existe evidencia disponible de que la sarcopenia representa una alteración en el estado 
de salud que eleva el riesgo de desarrollar alteraciones en la movilidad, de caerse y de 
fracturarse, y que se asocia a una disminución en la capacidad para realizar 
actividades de la vida diaria, a pérdida de la independencia y a mayor mortalidad3. 

Paddon-Jones en 2004 y Kurtebein en 20074-6 documentaron que aún consumiendo la 
dosis diaria recomendada de proteínas, cuando son sometidos a sólo diez días de 
reposo, los adultos mayores sanos pierden el 10% de su masa magra corporal total, 
fenómeno que sucede recién a los 28 días en los jóvenes7-9. 

A su vez y mediante la marcación con radioisótopos estables, Kurtebein reportó que 
los adultos mayores que permanecen en inactividad durante un mínimo de diez días 
sintetizan un 30% menos de proteínas; mientras que Ferrando y Paddon-Jones 
comunicaron en 2009 que, tanto en jóvenes como en adultos mayores, el suplemento 
con aminoácidos de alto valor biológico a la dieta normal se asocia a una disminución 
de la pérdida de masa magra muscular10-12. 

Por todo expuesto previamente, consideramos que en ancianos internados en áreas 
críticas (UCI) con enfermedades que generan hipercatabolismo proteico, la pérdida de 
masa muscular sería mayor o por lo menos igual a la documentada en otras 
poblaciones13-16. 

Sin embargo, no hemos podido hallar publicaciones que hayan reportado la magnitud 
de la pérdida de la masa muscular en ancianos internados en unidades de cuidados 
críticos de Argentina, ni sus consecuencias, lo que condujo a la siguiente pregunta de 
investigación. ¿Cuál es la magnitud de la pérdida de masa muscular en pacientes 
ancianos internados en una Unidad de Terapia Intensiva?. 

Objetivo Determinar la prevalencia de "masa muscular" al ingreso de la UCI. 
Determinar la magnitud la pérdida de masa muscular cuadricipital evaluada por 
tomografía computada (TC) en pacientes ancianos internados en una unidad de 
cuidados críticos. 

MATERIAL Y MÉTODOS 

Tipo de Estudio: Reporte de casos. 

Población: Pacientes de edad igual o mayor a 65 años internados durante más de siete 
días en una unidad de cuidados críticos polivalentes del Hospital Italiano de San 
Justo, Centro Agustín Rocca (HICAR), Buenos Aires, Argentina. 

Criterios de Exclusión 

●     Diagnóstico de diabetes mellitus, sarcopenia o caquexia previo al ingreso a la 
unidad de cuidados intensivos. 

●     Enfermedad con una expectativa de vida menor a 6 meses (oncológica, 
insuficiencia renal crónica con requerimiento de diálisis, enfermedad pulmonar 
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obstructiva cróncia, insuficiencia cardíaca, enfermedades neurológicas). 
●     Síndromes de impregnación de causa infecciosa 
●     Desnutrición previa (categorías 1,2 o 3 de la clasificación de rastreo de riesgo 

nutricional (en inglés "Nutritional Risk Screening" o NRS) 
●     Pacientes derivados de otro centro asistencial en el que se encontraban 

internados. 
●     Pacientes que al momento que deben ser incluidos en el estudio tienen escasa 

probabilidad de vida durante las siguientes 24h. Se considerará ¨moribundos¨, a 
aquellos pacientes con una mortalidad predicha por el Modelo ¨Mortality 
Probability Model II¨ a la admisión (MPMII 0) mayor al 80%. 

Variables 

Prevalencia de masa muscular descendida al ingreso: se comparó la medición basal de 
la masa muscular con los patrones de referencia por sexo, edad y estatura, medidos 
por TC, categorizándose al paciente en percentilos o T scores. 

Pérdida de masa muscular: se describió la magnitud de la pérdida de masa muscular a 
través de la diferencia entre dos mediciones tomográficas del tercio medio del muslo 
hábil, la primera de ellas realizada durante las primeras 48h desde el ingreso del 
pacientes y la segunda, a los siete días de la primera. Las valoraciones serán 
expresadas en unidades Hounsfield, de acuerdo a las recomendaciones del Consenso 
Europeo de Sarcopenia17-19 

Potenciales predictores: 

Edad: en años 

Sexo: variable dicotómica: masculino o femenino. 

Antecedentes patológicos: se señalarán hasta tres, los de mayor relevancia según lo 
informado en la historia clínica por el médico de cabecera como problemas activos. 

APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation, es uno de los puntajes 
más frecuentemente utilizados para cuantificar la gravedad de un paciente, 
independientemente de su diagnóstico, con el objetivo de predecir. Serán registrados 
la peor de las puntuaciones de las primeras 24 h de internación. 

Días totales de internación en la UCI en dicho episodio de cuidados: variable 
continua. 

Requerimiento de asistencia respiratoria mecánica (ARM): En los pacientes que la 
requirieron se consignará el número de días). 

Índice de Katz o actividades de la vida diaria (AVD) por proxy: valora la capacidad 
básica de la persona para cuidar de sí misma (independencia para bañarse, vestirse, 
usar el inodoro, movilidad, continencia de esfínteres y alimentación). 

Escala de Lawton y Brody o actividades instrumentales de la vida diaria (AVDi): 
valora niveles de funcionamiento más elevados (tareas domésticas, compras, manejar 
dinero, etc.). y es más útil para la detección de los primeros grados de deterioro 
funcional. Su puntuación va de cero (máxima dependencia) a ocho (máxima 
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independencia)20-22. 

Tanto el índice de Katz (AVD) como el de Lawton y Brody (AVDI) serán medidos a 
través de una entrevista personal al familiar o allegado más próximo (proxy ) al 
ingreso del paciente al estudio, con el objetivo de dejar consignado su estado 
funcional previo23. 

Estado nutricional: categoría de la herramienta estructurada NRS 2002, que detecta 
pacientes en riesgo nutricional. Será aplicada por única vez, durante las primeras 24 h 
al ingreso del paciente a la unidad24-25. 

SOFA: La escala Sepsis-related Organ Failure Assessment describe la presencia de 
disfunciones o falla de seis órganos/sistemas con un puntaje de cero a cuatro en cada 
uno de ellos26. 

Motivo de ingreso a UCI: según figure en la ficha de diagnóstico estructurado del 
servicio de terapia intensiva y dividido en las siguientes categorías: 1) clínico, 2) 
quirúrgico, 3) trauma. 

Lugar desde donde ingresa a la UCI: 1) quirófano, 2) guardia, 3) internación general. 

Recolección de datos 

Nuestra investigación se realizó con los datos obtenidos en forma directa al ingresar el 
paciente a la unidad de cuidados críticos. 

A todos los pacientes mayores de 65 años de edad que ingresen a la unidad de 
cuidados críticos se les realizó dentro de las primeras 48 h y a los siete días del 
ingreso, una tomografía computada (TC) del tercio medio del muslo del lado hábil 
para estimar su masa muscular. 

Análisis de los datos 

Los datos fueron en una primera instancia tabulados en función de la distribución de 
frecuencias de sus hallazgos. Las variables continuas fueron resumidas de acuerdo a 
su distribución -si esta resulta ser normal, a través de la media y su desvío estándar y 
si no lo es, a través de su mediana y el rango-; mientras que las variables dicotómicas 
fueron informadas como proporciones. 

Se informa la proporción de la población elegible para el estudio que aceptó participar 
y que pudo ser efectivamente tomografiada las dos veces programadas en este 
protocolo de investigación. 

Para determinar la magnitud de la pérdida de masa muscular durante la estadía en la 
UCI se calculó la fracción de pérdida de masa muscular durante la primera semana al 
ingreso, que provendrá de la división entre la pérdida absoluta de masa muscular en el 
numerador (resta de ambas determinaciones realizadas a cada paciente) y la masa 
muscular al ingreso multiplicada por 100 en el denominador. 
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RESULTADOS 

Se describen 6 casos analizados en la Unidad de Terapia Intensiva del Hospital 
Italiano de San Justo, Buenos Aires Argentina. El promedio de edad fue de 83 años, 4 
mujeres y 2 hombres entre 72 y 95 años. El Promedio del score Apache fue de 20.5, el 
SOFA de 4.5 (fala orgánica) y el NR S-2002 de 4 (tTodos en riesgo de malnutrición). 
Todos tenían algún grado de deterioro funcional en las AVD e AIVD previo al 
ingreso y solo 2 pacientes estuvieron en ARM, de estos uno fue el que tuvo el mayor 
porcentaje de pérdida de masa muscular. Salvo un caso que fue post traumático, el 
resto se internaron por causas clínicas. Ver Tabla 1 

Se evaluó la masa muscular (MM) por cortes tomográficos del tercio medio del muslo 
al ingreso y a los 7 días promedio, salvo dos casos donde el control por razones de 
criticidad y no poder trasladarlos, se hicieron a los 9 y los 15 días respectivamente. 
Los porcentajes encontrados fueron muy variables y oscilaron entre el 4% y el 30% de 
pérdida de MM en un caso. Los casos de los hombres fueron los de mayor porcentaje 
de pérdida. Ver Tabla 2 

DISCUSION 

Solo se reportan 6 casos con una edad media de 83 años, dos hombres y cuatro 
mujeres. En los mismos se observa una pérdida de masa muscular del tercio medio del 
Muslo medido por TC que oscila desde un 4% a un 30%, siendo muy variables estos 
resultados como para concluir cual es el promedio de pérdida de masa muscular de 

http://biomed.uninet.edu/2016/n1/jauregui.html 



Electron J Biomed 2016;1:29. Jauregui y col. PÉRDIDA DE MASA MUSCULAR EN ADULTOS...

pacientes ancianos internados en unidades de cuidados intensivos. Se destaca que los 
hombres perdieron porcentualmente más masa muscular que las mujeres. Se debe 
realizar más estudios para poder concluir cual es el impacto de una internación crítica 
en la pérdida de masa muscular en los ancianos. 

Solo se reportan 6 casos con una edad media de 83 años, dos hombres y cuatro 
mujeres. En los mismos se observa una pérdida de masa muscular del tercio medio del 
Muslo medido por TC que oscila desde un 4% a un 30%, siendo muy variables estos 
resultados como para concluir cual es el promedio de pérdida de masa muscular de 
pacientes ancianos internados en unidades de cuidados intensivos. Se destaca que los 
hombres perdieron porcentualmente más masa muscular que las mujeres. Se debe 
realizar más estudios para poder concluir cual es el impacto de una internación crítica 
en la pérdida de masa muscular en los ancianos27-28. 

CONSIDERACIONES ÉTICAS: Debido al estado crítico de los pacientes al 
momento de ingresar al estudio se obtuvo el consentimiento informado por escrito de 
un subrogado autorizado. 
El estudio fue previamente aprobado por el Comité de Ética de Protocolos de 
Investigación del Hospital Italiano de Buenos Aires. 

CONFLICTOS DE INTERÉS: Los autores no reportan conflictos de interés. 
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El anciano que ingresa a Terapia intensiva es un paciente con síndrome de 
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tromboembolismo pulmonar o sarcopenia entre otras. 
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La fortaleza de este estudio es que organiza una metodología que podría 
implementarse como protocolo en cualquier Unidad de Geriatría o de Clínica Médica 
a pacientes añosos. Se observa cómo la tomografía, reemplaza a la 
bioimpedanciometría o al dinamómetro utilizado en el diagnóstico de sarcopenia en 
pacientes ambulatorios. La debilidad, como el estudio lo aclara, es que se han tomado 
muy pocos pacientes y los resultados han sido tan dispares que no se pueden extraer 
conclusiones de utilidad para extrapolar a la práctica diaria. 

Además el uso de la tomografía computada tal vez limite la obtención de resultados 
confiables, ya que implica el traslado de un paciente altamente vulnerable. No 
obstante, resulta un excelente avance sobre un tema prevalente y todavía escasamente 
estudiado en la población argentina. 

Comentario de la revisora Dra. Luisa N. Della Vedova. Médica Geriatra del 
Servicio de Clínica Médica y Profesora Adjunta de Medicina de la Unidad 
Hospitalaria. Hospital Durand. Ciudad de Buenos Aires, Argentina 

Una de las muchas dificultades que tenemos con los pacientes geriátricos es la 
recuperación funcional luego de una internación en área crítica. 

Otras entidades patológicas se han responsabilizado por los déficits motores en estos 
pacientes, como la polineurapatía y la miopatía del paciente crítico. 

Este estudio, a pesar de tener un número pequeño en su muestra, pone en evidencia la 
pérdida de masa muscular, que en porcentaje variable, es una constante en estos 
pacientes severamente enfermos. 

Es interesante continuar en esta línea de estudio que podría ayudarnos a una mejor y 
más rápida recuperación de los pacientes 
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RESUMEN 

La sarcoidosis es una enfermedad inflamatoria multisistémica de etiología desconocida, 
caracterizada por la formación de granulomas no caseificantes que interfieren con la 
funcionalidad de los tejidos afectados. 

En el presente artículo se relata un caso de sarcoidosis sistémica con compromiso 
cutáneo, así como también se analiza su etiología, características, formas de 
presentación clínica y principales esquemas terapéuticos. 

PALABRAS CLAVE: Sarcoidosis. Dermatosis granulomatosa. Alopecia. 

SUMMARY: 

Sarcoidosis is a multisystemic inflammatory disease of unknown etiology characterized 
by the formation of noncaseating granulomas that interfere with the functionality of the 
affected tissues. 

In the following article,we present a case of systemic sarcoidosis with cutaneous 
involvement in a female patient. 

KEY WORDS: Sarcoidosis. Granulomatous dermatoses. Alopecia. 

http://biomed.uninet.edu/2016/n1/abed.html 

file:///D|/BIOMED/LA-WEB/index.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/edreb.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/edreb.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/cc.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/cc.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/cc.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/normas.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/normas.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/authors.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/authors.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/2003/n2/editorial2.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/2003/n2/editorial2.html
mailto:biomed@uninet.edu
mailto:biomed@uninet.edu
mailto:marina.abed @ hospitalitaliano.org.ar


Electron J Biomed 2016;1:34.- Abed y col. SARCOIDOSIS CUTANEA: LA OTRA GRAN SIMULADORA. 

INTRODUCCIÓN 

La sarcoidosis es una enfermedad inflamatoria multisistémica de etiología desconocida 
caracterizada por la hiperactividad de la inmunidad celular, que lleva a la formación de 
granulomas no caseificantes en toda la anatomía, interfiriendo con la funcionalidad de 
los tejidos afectados1. 

Las lesiones cutáneas se observan en un 30% de los casos, siendo su presentación 
clínica muy diversa, motivo por el cual se la conoce como la "gran simuladora"2. 

A continuación se presenta un caso de sarcoidosis sistémica con compromiso cutáneo 
en una paciente de sexo femenino. 

CASO CLÍNICO 

Paciente sexo femenino, 49 años de edad, sin antecedentes de relevancia, consulta al 
servicio de dermatología por presentar dos placas de aspecto anular de límites bien 
definidos eritematosos y sobreelevados, con centro atrófico, la mayor de 3 cm de 
diámetro en la sien izquierda de 8 meses de evolución, de crecimiento rápidamente 
progresivo en las últimas semanas, motivo por el cual efectúa la consulta. 

La placa de menor tamaño, 1.5cm de diámetro mayor, era eritematodescamativa y se 
encontraba justo por encima de la lesión previamente descrita (Figura 1). 

Se toma biopsia de una de ellas que arrojó un resultado de granuloma desnudo no 
caseificante (Figura 2). 

Figura 1. Placa anular sien izquierda 
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Figura 2. Histopatología con tinción H&E. Las flechas negras señalan los granulomas sarcoidales, las amarillas las celulas 
gigantes multinucleadas de Langhans.

La paciente no concurre al control y recién consulta nuevamente 6 meses después por 
aumento del tamaño de las lesiones preexistentes (la mayor de 4x4 cm de diámetro) y 
por nuevas placas alopécicas infiltradas, de 3x5 cm, a nivel frontal y 1x1 a nivel 
parietal izquierdo (Figura 3). 
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Figura 3. Progresión del cuadro, nueva placa y placa alopécica infiltrada frontal izquierda.

Se decidió reevaluar el cuadro, por lo que se le realizan tres nuevas biopsias de piel, 
tanto de la lesión antigua, como de las placas alopécicas nuevas. Se le solicitó un 
laboratorio completo que fué normal y una pantomografía en la que se observó 
compromiso pulmonar y mediastinal. Se arribó al diagnóstico de sarcoidosis cutánea 
progresiva con compromiso sistémico. 

Dado que la paciente no presentaba compromiso respiratorio funcional y el 
compromiso cutáneo no representaba una molestia estética para ella, se adoptó una 
conducta expectante con valoración periódica trimestral. 

A través de los controles las lesiones fueron remitiendo espontáneamente y al cabo de 
un año se constató resolución casi completa de placa anular en sien izquierda y 
repoblación total de placas alopécicas en región parietal, y parcial en región 
frontotemporal (Figura 4). 

Figura 4. Leve eritema residual en sien izquierda y repoblación parcial placafrontal.
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DISCUSION 

La Sarcoidosis es una enfermedad granulomatosa, no infecciosa, multisistémica, poco 
frecuente que debuta con lesiones cutáneas en un tercio de los casos. Las lesiones más 
frecuentes a nivel cutáneo son las máculo-pápulas, las placas y los nódulos violáceos 
denominados "lupus pernio"3. Existen dos formas clínicas de presentación que 
comprometen la piel, una cutánea pura y otra con compromiso sistémico, es por ello 
que es muy importante frente a la sospecha diagnóstica de sarcoidosis, evaluar el 
compromiso sistémico del paciente para realizar una correcta clasificación y abordaje 
terapéutico4. Se debe solicitar laboratorio y orina completa, pantomografía, y 
valoración multidisciplinaria por oftalmología y neumonología. 

El diagnóstico es de exclusión y se necesita una lesión clínicamente compatible, una 
histología en la que se observe granulomas no caseificantes y la exclusión de otras 
patologías que pueden producir similar clinica e histologia. 

Resulta interesante destacar el correlato que existe entre la lesión clínica y el 
compromiso sistémico, pudiendo inferir, a través del examen físico dermatológico, el 
tipo de evolución que tendrá dicha patología. 

La forma de presentación maculo-papular se asocia con cuadros de evolución aguda y 
resolución espontánea; mientras que la forma nodular, en placas o ulcerativa, entre 
otras, con formas crónicas de sarcoidosis con compromiso extracutáneo5. 

El 90% de los casos resuelve espontáneamente, pero en un 10-30% progresa a una 
forma crónica que lleva a la fibrosis y por ende a la falla orgánica. 

Considerando que la sarcoidosis, en ocasiones, remite espontáneamente y que el 
tratamiento se encuentra asociado a efectos adversos significativos, no es obligatorio 
iniciarlo cuando se realiza diagnóstico de esta enfermedad, sólo se encuentra indicado 
cuando existe evidencia de daño tisular progresivo 

Los corticoides tanto tópicos como sistémicos son la primera línea de tratamiento de la 
sarcoidosis. En segunda línea se destacan los antimaláricos,como la hidroxicloroquina, 
y los agentes citotóxicos como el metotrexato y azatioprina. 

Es interesante destacar que no existe tratamiento médico estandarizado y aprobado por 
la FDA (Food and Drugs Administration) para esta patología1. 

CONCLUSIÓN 

Con la presentación de este caso, nos parece importante destacar el rol del dermatólogo 
en el diagnóstico de ésta patología, siendo la piel el sitio más accesible para realizar una 
biopsia en búsqueda de los granulomas desnudos, evitando biopsias invasivas de 
órganos profundos. 

También es interesante resaltar la correlación de la clínica dermatológica con el 
compromiso sistémico, la evolución de la enfermedad, el trabajo multidisciplinario con 
estos paciente y tener en cuenta que dada la alta tasa de resolución espontánea, debe 
siempre considerarse la conducta expectante. 
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Nos resultó relevante el reporte de este caso, pudiendo ser útil esta información para 
todo el equipo médico interdisciplinario que siga y trate a los pacientes con ésta 
patología multisistémica. 
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RESUMEN 

La nefrotoxicidad del cisplatino debe tenerse siempre presente como causa potencial 
de daño renal en todo fracaso renal agudo instalado en el contexto de su uso. 

Entre los mecanismos de daño funcional renal que genera se encuentran la necrosis 
tubular aguda, la disfunción tubular proximal y del asa gruesa de Henle, así como el 
deterioro de diversas organelas, sobre todo de las mitocondrias. 

PALABRAS CLAVE: Insuficiencia renal aguda. Cisplatino. Cáncer pulmonar. 

SUMMARY: 

Cisplatin nephrotoxicity should always be considered as a potential cause of renal 
damage in acute renal failure installed in the context of its use. 

Among its mechanisms of renal functional impairment are: acute tubular necrosis, 
proximal tubular and loop of Henle dysfunctions, as well as the deterioration of 
various organelles, especially the mitochondria. 

KEY WORDS: Acute renal failure. Cisplatin. Lung cancer. 

INTRODUCCIÓN 

El cisplatino es uno de los principales antineoplásicos usados para el tratamiento de 
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tumores tales como pulmón, cérvix, gónadas, entre otros1. La toxicidad renal es una 
de las toxicidades más relevantes de este fármaco, la cual llega a observarse en 
alrededor del 20% de los pacientes tratados2,3. En el presente reporte se analiza un 
caso de insuficiencia renal aguda por cisplatino. 

CASO CLÍNICO 

Paciente de 61 años de edad con antecedentes de: tabaquista crónico 20 cigarrillos al 
día durante 20 años, IRC causa desconocida con creatinina habitual de 1,6mg/dl. 
Comienza con síndrome nefrótico (anasarca, hipercolesterolemia, hipoalbuminemia, 
proteinuria 15 gramo-día). 

Se realiza biopsia renal diagnosticándose glomerulonefritis membranosa estadio I. Se 
realizan estudios complementarios para descartar causa secundaria de enfermedad 
glomerular. En tomografía computada de torax se detecta masa pulmonar, cuya 
biopsia es informada como carcinoma escamoso. 

Tras evaluación oncológica se comienza entonces quimioterapia con cisplatino 
teniendo una creatininemia previa de 1.74 mg/dl, pero en la medida que recibe los 
sucesivos ciclos de quimioterapia su creatininemia asciende progresivamente, y pese a 
que se rota a otro antineoplásico (docetaxel y paclitaxel), la creatininemia sigue 
elevándose hasta alcanzar un valor de 5.8 mg/dl. 

El paciente ingresa a hemodiálisis crónica continuando su tratamiento oncológico. 

Una nueva biopsia renal documenta además de la glomerulonefritis membranosa 
previa un patrón de nefropatía túbulo intersticial. 

DISCUSIÓN 

Múltiples parecieran los mecanismos por los cuales el cisplatino induce nefropatía: 

Como en toda necrosis tubular aguda, la disfunción tubular del cisplatino puede ser 
secundaria a la alteración funcional y obstrucción al flujo urinario tubular que esta 
lesión genera1. 

El cisplatino accede al tejido renal como fármaco libre; una parte alcanza la célula 
tubular por su extremo luminal, pues el cisplatino es filtrado en el glomérulo y 
reabsorbido por el sistema de transporte para aniones orgánicos; y otra fracción se 
elimina por secreción tubular activa a través del sistema de transporte para cationes 
orgánicos. 

Una vez que este fármaco penetra en la célula tubular, o incluso en la luz tubular, 
sufre rápidas transformaciones moleculares condicionadas por el pH y por la 
concentración de cloro en el medio, que generan especies químicas hiperreactivas a 
las que se atribuye su toxicidad2-4. 

Fundamentalmente las mitocondrias han sido propuestas como blanco del cisplatino, 
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ya que este fármaco interrumpe las reacciones de respiración celular e induce la 
liberación de calcio mitocondrial, lo cual podría afectar procesos vitales de la célula, 
tales como el funcionamiento de bombas iónicas, la estabilidad de los lisosomas, o la 
polimerización de los microtúbulos5. 

Finalmente, el cisplatino también interrumpe la reabsorción de sodio en el túbulo 
proximal y de cloro en el asa de Henle, lo cual incrementa la osmolaridad urinaria, y 
conlleva a una poliuria que agrava el compromiso de la filtración glomerular. 
Asimismo, esta disfunción tubular interrumpe la reabsorción de calcio y magnesio que 
normalmente van acopladas a la del cloro en la rama ascendente del asa de Henle3-5 

CONCLUSIÓN: 

La nefrotoxicidad del cisplatino es fundamentalmente tubular y debe tenerse siempre 
presente como causa potencial de daño renal en todo fracaso renal agudo instalado en 
el contexto de su uso. 
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RESUMEN 

Por la frecuencia de las enfermedades mentales como problema de salud, la importancia del uso de fármacos 
antipsicóticos en su tratamiento, así como la necesidad de identificar y prevenir algunos de los efectos 
indeseables que pueden ocasionar estos medicamentos, se decidió realizar una revisión bibliográfica de las 
características farmacológicas más relevantes de dicho grupo farmacológico. Ello va dirigido a brindar una base 
de conocimientos a todos los profesionales sanitarios, con el objetivo de mejorar la atención médica en los 
servicios asistenciales. 

PALABRAS CLAVE: Dopamina. Serotonina. Psicosis. Esquizofrenia. Reacciones adversas. 

SUMMARY: RELEVANT PHARMACOLOGICAL CHARACTERISTICS OF ANTIPSYCHOTICS: A 
LITERATURE REVIEW. 

Due to the frequency of mental diseases as a health problem, the importance of antipsychotics drugs in its 
treatment, and to the need to identify and prevent some of the undesirable effects wich may result; it was 
decided to make a literature review of the greater relevant pharmacological characteristics such drugs. This is 
aimed at providing a knowledge base for all healthcare professionals in order to improve medical care in the 
health services. 

KEY WORDS: Antipsychotics. Dopamine. Serotonin. Psychosis. Schizophrenia. Adverse reactions. 

INTRODUCCIÓN 

La historia ha sido testigo, al ofrecer esclarecedoras evidencias sobre la alta prevalencia de los trastornos 
neuropsiquiátricos en todo el mundo. En este sentido, ha quedado demostrado, que una de cada cuatro personas 
padece alguna enfermedad mental a lo largo de su vida; generando importantes afectaciones en la salud y 
elevados costos al sector sanitario1-2. 

Las psicosis son de los síndromes psiquiátricos más graves. En su fisiopatología, están involucradas alteraciones 
de diversas vías neuroquímicas. Una hipótesis aun aceptada, se fundamenta en la existencia de un desequilibrio 
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dopaminérgico a nivel de los sistemas mesolímbico y mesocortical, lo cual es causante, en gran medida, de la 
sintomatología que experimentan los pacientes3. 

Se ha propuesto que la hiperactividad dopaminérgica en estructuras mesolímbicas es responsable de los 
síntomas positivos de la enfermedad. Estos se caracterizan por: presencia de ideas delirantes, alucinaciones, 
lenguaje y comportamiento desorganizados. Además se ha constatado que la hipofunción de sistemas 
dopaminérgicos y glutamatérgicos en la vía mesocortical acentúa la sintomatología negativa (disminución de la 
expresividad emocional, embotamiento afectivo, aislamiento social). Los daños cognitivos (alteraciones de la 
memoria, la atención y el aprendizaje) son de los más discapacitantes, y resistentes al tratamiento4-5. 

También se ha implicado a la serotonina o 5- hidroxitriptamina (5- HT) en la etiopatogenia de las alteraciones 
psicóticas. Dicho neurotransmisor, ejerce una función moduladora sobre las vías dopaminérgicas. Algunos 
antipsicóticos, como se verá más adelante, además de bloquear a los receptores dopaminérgicos, en ocasiones se 
comporten como antagonistas o agonistas parciales de los serotoninérgicos y esto constituye un avance en 
cuanto a farmacoterapia se refiere6-8. 

El tratamiento debe realizarse de forma individualizada, ofreciendo un correcto abordaje farmacológico así 
como eficaces intervenciones psicoterapéuticas y psicosociales. Hoy día, los antipsicóticos continúan siendo 
fármacos de primera línea en la terapéutica de estos trastornos. Mejoran sustancialmente los síntomas de los 
pacientes y reducen el número de hospitalizaciones y recaídas9-10. 

Desde el punto de vista práctico, se identifican dos grupos de antipsicóticos, los más antiguos, considerados por 
muchos autores como típicos, clásicos o convencionales, y otros que fueron comercializados posteriormente 
denominados antipsicóticos atípicos o de segunda generación10. 

La prescripción y el consumo de antipsicóticos, en particular, los de segunda generación, se ha incrementado 
notablemente en la población general. En el año 2008, fueron el grupo farmacológico más vendido en Estados 
Unidos y de los que mayor gasto generaron al mercado español16. Diversas agencias reguladoras sugieren que 
estos fármacos están siendo utilizados en indicaciones no aprobadas y su uso irracional constituye una fuente de 
preocupación a nivel internacional11. 

Por todas estas razones, la presente revisión pudiera ser de utilidad a todos los profesionales sanitarios. Ello va 
dirigido a brindar una base de conocimientos sobre estos fármacos para promover su uso racional y mejorar la 
calidad de la atención en los servicios asistenciales. 

Características farmacológicas generales. 

Los antipsicóticos, constituyen un grupo heterogéneo de psicofármacos eficaces en el tratamiento de diversas 
afecciones psíquicas, tales como la esquizofrenia, el desorden bipolar, agitación psicomotriz, demencia, 
trastornos de la conducta y el comportamiento, alucinosis alcohólica, entre otras. Algunos de ellos, ofrecen 
utilidad como coadyuvantes en la terapéutica del dolor severo y en la terapia del vómito y el hipo refractarios12. 

Poseen acción antipsicótica, la cual puede tardar varias semanas en aparecer y consolidarse. Mejoran 
alteraciones del pensamiento, la percepción, afectivas y conductuales. Como consecuencia de su efecto 
tranquilizante, pueden producir síndrome neuroléptico, observándose quietud emocional, retraso psicomotor e 
indiferencia afectiva en algunos pacientes12-14. 

Además presentan acción sedante y ansiolítica al inicio del tratamiento, y con el transcurso de días se desarrolla 
tolerancia. Este hecho, sobreañadido a sus reacciones colaterales a nivel autonómico y neurológico, limita el uso 
de los mismos en la ansiedad14-15. 

Mecanismo de acción y farmacocinética. 

Se comportan como antagonistas de receptores dopaminérgicos, de los cuales, se han identificado cinco subtipos 
(D1, D2, D3, D4 y D5). Estos se encuentran acoplados a proteína G y distribuidos ampliamente en el 
organismo, tanto en la periferia como en diversas estructuras del Sistema Nervioso Central (SNC), entre las 
cuales se destacan: área mesolímbica, zona quimiorreceptora o del disparo emético bulbar, hipófisis anterior y 
ganglios basales15-17. 

Por lo general, presentan mayor afinidad por los receptores D2, lo cual puede variar según el compuesto y la 
dosis empleada. Además bloquean a los serotoninérgicos, alfa adrenérgicos, muscarínicos e histaminérgicos H1, 
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pudiendo ocasionar efectos vegetativos importantes a diferentes niveles15-17. 

Su absorción es variable por vía oral. La biodisponibilidad de los preparados inyectables, se incrementa de 
cuatro a diez veces durante su administración intramuscular. Lo anterior le confiere a esta vía utilidad en las 
emergencias psiquiátricas y estados agudos 16-17. 

Por su alta liposolubilidad, atraviesan con facilidad membranas biológicas, pasan a circulación fetal, leche 
materna y tienden a acumularse en tejidos de rica irrigación como el cerebro y el pulmón. Durante el 
metabolismo, sufren reacciones de oxidación y conjugación a nivel hepático. Los metabolitos obtenidos se 
excretan principalmente por la orina y en menor proporción a través de la bilis17. 

Potencian la acción de otros depresores del SNC: alcohol, ansiolíticos, opioides, antihistamínicos, anestésicos. 
Los antiácidos pueden retrasar su absorción gastrointestinal y la asociación con fármacos anticolinérgicos 
favorece la aparición de taquiarritmias y confusión mental 16 - 18. 

En la (tabla 1) se muestra la clasificación química de estos agentes. Otro criterio empleado los agrupa como 
antipsicóticos de alta y de baja potencia. Los primeros poseen gran afinidad por receptores dopaminérgicos, y 
mayor tendencia a producir efectos extrapiramidales. Dentro de este grupo se encuentran: haloperidol, 
trifluoperazina, flufenazina. Los de baja potencia (clorpromazina, clozapina, periciazina) producen más 
sedación e hipotensión ortostática. Esta última, es una reacción común a los antipsicóticos, dosis - dependiente y 
secundaria al bloqueo de receptores alfa1 adrenérgicos que median la vasoconstricción14-17. 

 

Reacciones adversas y toxicidad. 

Son fármacos seguros, con un alto índice terapéutico. Muchas de las reacciones adversas (RA), constituyen una 
extensión de sus acciones farmacológicas14-16. Como consecuencia de su efecto anticolinérgico, pueden 
ocasionar estreñimiento, sequedad bucal, retención urinaria, taquicardia y visión borrosa. Paradójicamente son 
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capaces de producir ansiedad intensa e inquietud. Cefalea, mareos y somnolencia diurna son considerados 
efectos indeseables frecuentes16-17. 

Algunos de ellos, en especial los de baja potencia, disminuyen el umbral convulsivo e inducen descargas 
neuronales y convulsiones. Por este motivo, deben usarse con precaución en pacientes que tengan antecedentes 
de epilepsia o algún factor predisponerte 17 - 19. 

Las reacciones de hipersensibilidad resultan ocasionales y raras. Se han descrito algunas leves y moderadas 
como prurito, urticaria, exantemas, fotosensibilidad. En casos más graves se ha observado la aparición de 
ictericia colestásica, en particular con clorpromazina. La frecuencia de aparición es inferior al 0.5%. Aparece en 
las cuatro primeras semanas de tratamiento y suele tener un curso benigno16,19. 

Entre las RA neurológicas más importantes, se encuentran los efectos extrapiramidales (tabla 2). El 
parkinsonismo, acatisia y las distonías agudas aparecen en los primeros días o semanas de iniciar el tratamiento 
antipsicótico y se deben al bloqueo de receptores D2 en interneuronas estriatales colinérgicas de los ganglios 
basales (vía nigroestriatal). En la mayoría de los casos desaparecen con disminución de la dosis y/o 
administración de fármacos anticolinérgicos19-20. 
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La discinesia tardía está asociada a tratamientos prolongados con antipsicóticos clásicos (meses o años). Tiene 
una incidencia del 3-5%. Es un cuadro, discapacitante, a menudo irreversible y que puede afectar a cualquier 
parte del cuerpo, pero se observa especialmente en la región orofacial19. Se asocia con hipersensibilidad e 
incremento de receptores D2 en la vía nigroestriatal y aumento de la liberación de catecolaminas y glutamato a 
este nivel, lo cual provoca neurodegeneración citotóxica21-22. 

El tratamiento de la discinesia tardía es muy difícil, el paciente puede empeorar al reducir la dosis, suspender la 
medicación o al añadir fármacos anticolinérgicos. Está indicada la sustitución del antipsicótico por clozapina, 
pero, el mejor método es prevenir su aparición, lo cual se puede conseguir utilizando la dosis mínima eficaz 
para el control de la enfermedad psicótica21-22. 

Una RA infrecuente y grave es el síndrome neuroléptico maligno. Suele aparecer tras el empleo de dosis muy 
elevadas de antipsicóticos potentes. La mortalidad es elevada (10%). Su tratamiento requiere suspender la 
medicación antipsicótica y atención médica inmediata17, 23. 

La hiperprolactinemia, ginecomastia y galactorrea son consecuentes al bloqueo de receptores D2 en células 
lactotrofas de la adenohipófisis (vía tuberoinfundibular). Ocasionalmente causan amenorrea y disfunción sexual, 
pues reducen la secreción de gonadotropinas, estrógenos y progestágenos17. 

Características diferenciales de los antipsicóticos. 

Los antipsicóticos atípicos, a diferencia de los clásicos, se unen menos a los receptores dopaminérgicos de las 
vías nigroestriada y tuberoinfundibular que a los mesolímbicos, por lo cual, no presentan una incidencia tan 
elevada de efectos extrapiramidales e incrementan poco o nada los niveles de prolactina. Poseen mayor afinidad 
por receptores serotoninérgicos, en especial los 5 HT2, lo cual contribuye favorablemente a su eficacia clínica24-

25. 

Algunos de estos fármacos (aripiprazol, clozapina, ziprazidona), se comportan como agonistas parciales de 
receptores 5 HT1a. Su activación parece incrementar la liberación de dopamina en algunas regiones de la 
corteza prefrontal que recibe abundante inervación del área mesocortical. Esta combinación del antagonismo D2 
con el agonismo 5 HT1a podría dar lugar a un incremento de la eficacia antipsicótica17,24. 

En situaciones particularmente resistentes se puede recurrir a la Clozapina, antipsicótico de amplio espectro 
(elevada afinidad por receptores D4 y serotoninérgicos). Una RA poco frecuente, grave, de causa alérgica y que 
puede aparecer al inicio del tratamiento con este medicamento es la agranulocitosis (el 80% de los casos ocurren 
en los tres primeros meses). Dicho efecto indeseable es de difícil previsión y reversible al suspender la 
medicación, por lo que se recomienda hacer controles hematológicos estrictos durante los dos primeros años en 
pacientes que estén expuestos al fármaco24-25. 

En los últimos años, se ha promocionado el uso de los atípicos, por ser mejor tolerados y presentar las ventajas 
antes mencionadas. Sin embargo, no se debe olvidar que tienen un coste mayor y pueden ocasionar otros efectos 
indeseables. Dentro de estos se describen: aumento de peso, hiperglucemia, hipertrigliceridemia, diabetes, 
síndrome metabólico, riesgo de arritmias graves y accidente cerebrovascular26-27. 

Se han publicado algunos estudios que muestran aumento de la mortalidad relacionada con el empleo de 
antipsicóticos clásicos y atípicos en pacientes ancianos con demencia, en particular cuando se utilizan a dosis 
elevadas durante períodos prolongados, describiéndose alteraciones del ritmo cardiaco (prolongación de los 
intervalos Q -T y P - R, depresión del segmento ST), trastornos isquémicos cerebrales y muerte súbita; razones 
que obligaron a retirar la tioridazina del mercado en muchos países28-32. 

A pesar de los riesgos descritos, el balance beneficio/riesgo de los antipsicóticos continúa siendo positivo, 
siempre y cuando se empleen en las condiciones de uso autorizadas. Se recomienda comenzar el tratamiento con 
dosis bajas e incrementarlas gradualmente (tabla 3), hasta alcanzar las mínimas eficaces, sin exceder las 
máximas establecidas. Se debe realizar electrocardiograma periódicamente, evaluar con regularidad frecuencia 
cardiaca, tensión arterial, así como medir temperatura y peso corporal para prevenir futuras complicaciones19, 33-

34. 

http://biomed.uninet.edu/2016/n1/chao.html 



Electron J Biomed 2016;1:47. Chao. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS DE LOS ANTIPSICÓTICOS.

 

CONCLUSIONES. Los beneficios que aportan los antipsicóticos en terapéutica están exentos de toda duda. La 
eficacia clínica y efectos indeseables que pueden ocasionar varían según las características de cada fármaco y la 
tolerabilidad del paciente. 

Los antipsicóticos atípicos, a dosis habituales, tienen menos propensión de producir reacciones extrapiramidales 
si se comparan con los convencionales y aumentan poco o nada los niveles de prolactina. Sin embargo, hay que 
tener presente, que la evidencia científica disponible no demuestra del todo su superioridad. Además de tener 
mayor coste, pueden ocasionar alteraciones cardiometabólicas importantes. 

Los criterios de eficacia/seguridad/conveniencia/costo son herramientas imprescindibles para realizar una 
selección correcta del antipsicótico en la práctica clínica habitual. 
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RESUMEN 

El síndrome de Alport es una enfermedad hereditaria, usualmente ligada al 
cromosoma X, que se caracteriza por presentar nefropatía progresiva, sordera y 
oftalmopatía, y se basa en una alteración en el colágeno tipo IV. 

PALABRAS CLAVE: Alport. Nefropatia. 

SUMMARY: 

Alport syndrome is an inherited disease, usually linked to the X chromosome, which 
is characterized by progressive nephropathy, deafness and eye disease, and is based 
on an alteration in type IV collagen. 
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INTRODUCCIÓN 

Cecil A. Alport, fue un médico británico, que en 1927 describió 3 generaciones de 
una familia con combinaciones de nefritis hereditaria progresiva y sordera. El Dr. 
Alport también observó que la microhematuria fue el síntoma más común y que los 
hombres se vieron afectados más severamente que las mujeres1. 

Su reconocimiento de esta asociación y la descripción de más familias con dichos 
trastornos, llevaron a que esta enfermedad fuera nombrada Síndrome de Alport (SA) 
en el año 19611,2. 

En la actualidad se la describe como una enfermedad hereditaria que afecta a las 
membranas basales, causada por alteraciones en una de sus proteínas estructurales: el 
colágeno tipo IV1-3. 

Se estima que su prevalencia en la población general es de 1 cada 50.000 habitantes4. 

Patrones de Herencia 

Se transmite mediante tres patrones de herencia diferentes: la herencia ligada al 
cromosoma X, la herencia autosómica recesiva y la herencia autosómica dominante. 
Comparten características clínicas comunes pero la historia familiar varía para cada 
uno de ellos1-3. 

Síndrome de Alport ligado al cromosoma X: SALX: 

El SA se caracteriza por: hematuria, proteinuria significativa, hipertensión, sordera 
neurosensorial y progresión hacia insuficiencia renal crónica terminal (IRCT). Estos 
síntomas son generales a todas las formas de SA, pero en el caso del SALX se limitan 
únicamente a aquellos pacientes que sean hombres, como toda enfermedad ligada al 
cromosoma X sólo los hombres la padecen y las mujeres son portadoras. Sin 
embargo, las mujeres portadoras de SALX tienen una clínica muy variable (desde 
enfermedad asintomática hasta una presentación severa) 

La variabilidad en la expresión de la enfermedad en mujeres puede explicarse por el 
fenómeno de inactivación del cromosoma X o lionización, que tiene lugar en las 
mujeres para alcanzar una compensación de dosis. Durante el desarrollo embrionario, 
uno de los dos cromosomas X de cada célula es inactivado permanentemente y al 
azar, sobre todo mediante procesos de metilación del ADN. El patrón de inactivación 
en cada célula progenitora se transmite con una alta estabilidad a sus células 
descendientes. Por tanto, es de esperar una tasa de 1:1 entre las células que expresen 
el cromosoma X normal y las que expresen el cromosoma X que lleva la copia del gen 
COL4A5 mutada. 

Las mujeres portadoras de SALX con una clínica grave serán las que hayan sufrido 
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una inactivación preferencial del cromosoma X normal en sus células embrionarias y, 
por tanto, expresen en mayor proporción el cromosoma X con el gen COL4A5 
mutado. De la misma manera, habrá mujeres portadoras que sean completamente 
asintomáticas por haber tenido una inactivación preferencial del cromosoma X que 
lleva la mutación. Mutaciones en el gen COL4A5 son la base molecular del SALX 
que representa el 80-85% de los casos familiares de SA. Existe una correlación 
significativa entre la edad de inicio de la IRCT y el genotipo de los pacientes. Las 
mutaciones más importantes suelen dar lugar a formas más graves de SALX. Esto es 
mucho más evidente en hombres que en mujeres (Figura 1). 

Síndrome de Alport autosómico recesivo: SAAR: 

El SAAR se caracteriza por los síntomas clásicos de SA, pero éstos están presentes 
por igual en hombres y en mujeres. La prevalencia y el patrón clínico en los 
individuos portadores se están aún por determinar, aunque la hematuria parece ser uno 
de los síntomas mayoritarios. El SAAR debe sospecharse cuando un individuo exhibe 
el cuadro clínico y patológico de la enfermedad pero carece de antecedentes 
familiares, especialmente cuando una mujer posee síntomas indicativos de 
enfermedad grave como sordera, insuficiencia renal o proteinuria severa en la 
juventud. La sospecha de un patrón de herencia autosómico recesivo debe ser 
especialmente fuerte cuando se dé consanguinidad entre los padres (Figura 1). 

Síndrome de Alport dominante: SAAD: 

Clínicamente es igual al SAAR (es decir, un SA que se puede presentar tanto en 
varones como en mujeres) pero con una herencia autosómica dominante. Además, se 
postula que en los casos de SAAD la progresión a IRCT pudiera ser más lenta que en 
otros tipos de SA. Para aceptar este patrón de herencia se exige una transmisión varón-
varón de la enfermedad (Figura 1). 

Genética y desarrollo del colágeno tipo IV

El colágeno tipo IV fue aislado por primera vez de la MBG canina en 1966. 
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La familia de proteínas del colágeno tipo IV está formada por seis isotipos, 
designados α1 (IV) - α6 (IV). Las seis cadenas tienen alta homología en la secuencia. 
Tienen tres dominios: un dominio 7S corto en el N-terminal de 15 a 20 residuos; un 
dominio largo de colágena que ocupa la sección media de la molécula, de alrededor 
de 1 400 residuos que contiene un triplete repetitivo de glicina (Gly)-X-Y, en donde X 
es prolina e Y son otros aminoácidos, frecuentemente hidroxiprolina; y un dominio no-
colágeno (NCl) localizado en el carbono terminal (C-terminal) de cerca de 230 
residuos. Cada cadena está codificada por un gen distinto (COL4A1-COL4A6), y se 
sitúan en pares en tres cromosomas diferentes. Las cadenas α1 y α2 (IV) son 
codificadas por los genes COL4A1 y COL4A2, respectivamente, en el cromosoma 13. 

Los genes COL4A3 y COL4A4 codifican las cadenas α3 y α4 (IV), respectivamente, 
localizados en el cromosoma 2. Las cadenas α5 y α6 (IV) son codificadas por los 
genes COL4A5 y COL4A6 en el brazo largo del cromosoma X. Los cinco exones 
localizados en el extremo 3' de cada gen, codifican para el dominio NCl de la proteína 
y la mayoría de los exones restantes codifican para la porción colágena. Los extremos 
5' de cada par de genes están contiguos, separados por secuencias de tamaño diverso 
que participan en la regulación transcripciona2,3. 

Las seis cadenas de colágeno tipo IV forman aparentemente sólo tres moléculas 
determinadas de triple hélice llamadas protómeros, los cuales son designados como 
α1. α1, α2 (IV), α3. α4. α5 (IV) y α5. α5. α6 (IV). Estos protómeros crean cadenas 
de colágeno a través de uniones entre dos dominios NC1 de cada trímero para formar 
hexámeros y de uniones entre cuatro 7S dominios para formar tetrámeros con otros 
protómeros. Sólo tres grupos de hexámeros establecidos forman cadenas: α1. α1. α2 
(IV)-α1. α1. α2 (IV), α3. α4. α5 (IV)-α3. α4. α5 (IV) y α1. α1. α2 (IV)-α5. α5. α6 
(IV). El ensamblado de las cadenas de colágeno tipo IV es regulado por el desarrollo. 
La cadena α1. α1. α2 (IV)-α1. α1. α2 (IV) es un componente de todas las 
membranas basales de la "phyla" animal, mientras que las cadenas α3. α4. α5 (IV)α3. 
α4. α5 (IV) y α1. α1. α2 (IV)-α5. α5. α6 (IV) tienen una distribución restringida a 
los tejidos mamíferos. La cadena α3. α4. α5 (IV) se encuentra en el riñón (en la MBG 
y en algunas membranas tubulares), pulmón, testículo, cóclea y ojo; y la cadena α5. 
α5. α6 (IV) se encuentra en piel, músculo liso, esófago y en la cápsula de Bowman en 
riñón4. 

Durante el desarrollo embrionario de la MBG del humano, la cadena α1. α1. α2 (IV) 
aparece al inicio temprano de la formación de las asas capilares, para ser reemplazada 
de manera gradual por la cadena α3. α4. α5 (IV) en el capilar glomerular ya maduro o 
por la cadena α5. α5. α6 (IV) en la cápsula de Bowman. Las diversas mutaciones y 
modos de transmisión del SA son responsables de la heterogeneidad en las 
características clínicas4. 

Función del colágeno tipo IV 

Las membranas basales son una estructura acelular que provee sostén a las células 
epiteliales y sirve para la compartamentalización de los tejidos, también influye en la 
proliferación, adhesión, migración y diferenciación de las células, contribuye a la 
polarización de los componentes subcelulares y la localización de receptores celulares 
y transportadores. Es un reservorio de factores de crecimiento, enzimas y proteínas 
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plasmáticas. 

La composición de las membranas basales varía de un tejido a otro y en un mismo 
tejido hay diferencia según la etapa de desarrollo y durante las fases de 
remodelamiento. Se componen de varias glucoproteínas de diversos tamaños que 
forman una compleja red. En el caso de la membrana basal glomerular (MBG), juega 
un papel importante en la filtración glomerular. Los principales componentes de todas 
las membranas basales son el colágeno tipo IV, laminina, nidógeno-elastina y 
proteoglicanos. 

Tanto el colágeno tipo IV como la laminina forman cadenas entre ellas mismas, y 
estas redes se conectan con nidógeno-elastina y, a su vez, fijan otros componentes 
como proteoglicanos y fibulinas. Las diferencias funcionales en las diversas 
membranas basales se deben a la diferente composición de los diversos tipos de 
colágeno tipo IV y lamininas, así como de los constituyentes menores4. 

Manifestaciones clínicas1-6 

Afectación renal 

La hematuria macro o microscópica es el síntoma más importante del SA. En los 
varones afectados hay hematuria microscópica persistente que comienza en etapas 
tempranas de la vida y pueden tener episodios de hematuria macroscópica precedidos 
por un cuadro de infección de vías respiratorias altas; la duración de los períodos de 
hematuria macroscópica varía entre 1 y 10 días, aunque en raras ocasiones puede 
persistir durante meses. La hematuria microscópica puede ser intermitente en mujeres 
portadoras de SALX y niños pequeños. 

En los casos de Alport autosómico recesivo la hematuria es persistente tanto en 
hombres como en mujeres. La proteinuria es un hallazgo frecuente en los varones, y 
se incrementa con la edad; en raras ocasiones los pacientes pueden presentar síndrome 
nefrótico (edema, proteinuria, hipercolesterolemia, hipoalbuminemia). Las mujeres 
afectadas generalmente no tienen proteinuria, pero en el caso de estar presente, ésta 
puede ser leve o intermitente. Puede haber hipertensión arterial y su incidencia 
aumenta con la edad y la gravedad de la nefropatía. 

La evolución depende del género y de factores genéticos. Los varones con SALX 
progresan a insuficiencia renal crónica terminal y generalmente la velocidad de 
progresión es similar entre los varones afectados de la misma familia, aunque se han 
reportado algunas familias con gran variabilidad en la progresión de la insuficiencia 
renal. Las mujeres portadoras de SALX generalmente tienen un curso benigno, pero 
pueden evolucionar lentamente a insuficiencia renal crónica terminal. La presencia de 
hematuria macroscópica en la niñez y síndrome nefrótico, así como la asociación de 
sordera neurosensorial y lentícono son factores de mal pronóstico en las mujeres 
afectadas. En los casos autosómicos recesivos, hombres y mujeres llegan a uremia en 
la segunda década de la vida. 

Trastornos en la audición 

El SA puede asociarse a sordera neurosensorial bilateral afectando aproximadamente 
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al 55% de los varones y 45% de las mujeres. La pérdida auditiva nunca es congénita y 
suele ser paralela a la enfermedad renal. En la forma ligada al cromosoma X los 
varones afectados generalmente la manifiestan antes de los 10 años, inicialmente 
como disminución en la sensibilidad a tonos entre 2 000-8 000 Hz y el déficit va 
progresando a otras frecuencias. En las mujeres portadoras, el defecto auditivo puede 
ser detectado sólo por audiometría. 

Trastornos oculares 

Se han descripto trastornos oculares en el lente, retina y córnea en 15 a 30% de los 
pacientes con SA. El lentícono anterior es una protrusión en el aspecto anterior del 
lente por una acumulación anormal de colágeno. Este no está presente al nacimiento 
pero aparece en la segunda o tercera décadas de la vida, se asocia al síndrome de 
Alport en el 90% de los casos. También se han reportado cataratas subcapsulares 
como hallazgo frecuente en SA, así como miopía, anomalías en la pigmentación de la 
retina que se observan como granulaciones blancas o amarillentas que rodean la 
fóvea, erosiones corneales recurrentes y agujeros maculares. 

Leiomiomatosis 

Existe una forma de SA ligado al cromosoma X, en donde hay deleciones de los 
extremos 5' de COL4A5 y COL4A6. Estos paciente se caracterizan por presentar 
además de nefritis, sordera y afección ocular leiomiomatosis del esófago que puede 
ocasionar dolor retroesternal o epigástrico, disfagia, vómito postprandial y/o 
leiomiomatosis en el árbol traqueobronquial que se manifiesta con bronquitis 
recurrente, tos, disnea y estridor. Las mujeres afectadas pueden tener leiomiomas 
genitales e hipertrofia del clítoris. 
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Cabe señalar que debido a que el síndrome de Alport puede cursar con 
macrohematuria en el contexto de infecciones respiratorias agudas, debe siempre 
tenerse presente su diagnóstico diferencial junto al de otras entidades como la 
nefropatía por IGA. 

Comentario del revisor Prof. Juan F. Macías-Núñez, MD. PhD. Servicio de 
Nefrología. Hospital Universitario de Salamanca. España 

Dada la alteración que los pacientes con síndrome de Alport poseen en su colágeno 
tipo IV, y el consiguiente debilitamiento de su membrana basal glomerular, se ha 
postulado que el control de su hipertensión tanto arterial como intraglomerular (por 
ejemplo mediante el uso de inhibidores de la enzima convertidora, etc.) podría mitigar 
la progresión de su nefropatía hereditaria. 
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Sr. Editor: 

El conocimiento en general consiste en una reconstrucción conceptual que el ser 
humano hace del mundo, sin embargo el conocimiento científico posee los atributos 
particulares de ser racional, sistemático, exacto y verificable. 

Definamos entonces a cada una de dichas características1-2: 

●     Racional porque es coherente con un sistema de ideas, el cuál goza de 
aceptación previa por parte de la comunidad científica, vale decir que no son 
meras sensaciones. 

●     Sistemático porque se basa en un sistema de ideas conectadas lógicamente entre 
sí, y no en una simple colección de hechos inconexos. Esto justifica la 
importancia por parte del científico de axiomatizar las premisas que conforman 
su conocimiento. 

●     Exacto pues intenta evitar la confusión, aunque a veces no lo logre, a través de 
la definición de todos sus conceptos en pos de ser claro y preciso. Su exactitud 
es la característica que le permite que se trate de un conocimiento comunicable y 
verificable. 

●     Verificable ya que es demostrable por lógica (ciencias formales) o por 
experimentación (ciencias fácticas). La verificación en las ciencias formales dice 
que algo es verdad en el contexto de un sistema: concluyente. La verificación en 
ciencias fácticas dice que algo por ahora es probablemente adecuado, vale decir 
que en el fondo es inconcluyente. 

Cabe recordar que existen dos tipos de ciencias: 
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●     Las formales o ideales, que se ocupan de entes abstractos, es decir de formas en 
las que luego se vierten contenidos concretos; por ejemplo: la matemática y la 
geometría. 

●     Las fácticas o materiales, que se ocupan de entes reales, de hechos u objetos 
concretos del mundo; por ejemplo: la física y la biología. 

Ahora bien, una vez definidas las características del conocimiento científico, 
detallemos las características propias de la ciencia que lo genera 1-3: 

●     Es trascendente pues su actividad no se limita a observar hechos y objetos, sino 
que además los modifica al estudiarlos. 

●     Es analítica porque separa para entender, generando una diversificación del 
conocimiento que termina agregándole otra de sus características: el ser 
especializada. 

●     Es metódica porque sigue un plan de trabajo, y precisa porque procura evitar la 
vaguedad. 

●     Es verificable dado que sus hallazgos resisten el examen de la experiencia, y es 
comunicable porque sus hallazgos son decibles, pues la ciencia no se ocupa de 
lo inefable. Ambas condiciones determinan su carácter de conocimiento 
colectivo. 

●     Es explicativa pues busca no sólo describir sino además interpretar la realidad. 

●     Es predictiva dado que a partir de las leyes que descubre, intenta poder predecir 
en algún grado cómo se comportan los fenómenos que estudia. 

●     Es abierta en el sentido de que no reconoce barreras a priori, por lo cual no es 
dogmática. 

●     Finalmente es útil pues al ser sus conocimientos verificables (objetivos) y poseer 
capacidad predictiva, deviene base fundamental de la técnica. No obstante la 
técnica no es mero conocimiento científico aplicado sino además una riquísima 
fuente de conocimiento. 

Concluimos entonces que la ciencia genera una forma de conocimiento caracterizado 
no por ser verdadero sino por ser verificable, no por ser perfecto sino perfectible y 
potencialmente falible (no dogmático), y cuya aplicación es la base de la técnica. 
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