
 Literatura Científica Seleccionada en Medicina Interna  -  Año 2  -  Nº16 -  Noviembre 2010 Pág. 1 de 11 

  
Publicación digital de la 1ra Cátedra de Clínica Médica y Terapéutica y la Carrera de Posgrado de especialización en Clínica Médica   

Facultad de Ciencias Médicas - Universidad Nacional de Rosario. 

Todos los derechos reservados. 

e-mail: info@clinica-unr.com.ar   /  www.clinica-unr.org 

 

Publicación digital de la 1ra Cátedra de Clínica Médica y Terapéutica y la Carrera de Posgrado de especialización en Clínica Médica   

Facultad de Ciencias Médicas - Universidad Nacional de Rosario 

Rosario  -  Santa Fe  -  República Argentina 

 

 

 
Suplemento mensual  -  Año 2  -  Nº 16 -  Noviembre 2010 

Literatura Científica Seleccionada en Medicina Interna 
www.clinica-unr.org 

 
 

Índice: 

 

 Puesta al día 
 

• Vitamina D y albuminuria: una relación VITAL 
• Dislipidemia en la práctica diaria: una revisión muy útil  
• Aprendiendo a detectar la causa más frecuente de HTA secundaria  
  

 

 Revista de Revistas 
 

• Severe Hypoglycemia and Risks of Vascular Events and Death 
• Safety of Anacetrapib in Patients with or at High Risk for Coronary Heart Disease 
  

 

Artículos on line Recomendados por el Prof. Dr. Alfredo Rovere 
 

• Antibióticos en infecciones de partes blandas: no siempre lo hacemos bien 
• Reacciones adversas a medicamentos en pacientes severamente enfermos internados en salas generales 
  

 

 Análisis racional 
 

• ¿Este paciente con cefalea tiene una migraña o necesita neuroimágenes? 
 

file:///C:/Users/RAMON%20FERRO/Documents/Desarrollos/Clínica/Web/Clínica/Gacetilla/16/Sup_16_Puesta_Art_01.htm
file:///C:/Users/RAMON%20FERRO/Documents/Desarrollos/Clínica/Web/Clínica/Gacetilla/16/Sup_16_Puesta_Art_02.htm
file:///C:/Users/RAMON%20FERRO/Documents/Desarrollos/Clínica/Web/Clínica/Gacetilla/16/Sup_16_Puesta_Art_03.htm
file:///C:/Users/RAMON%20FERRO/Documents/Desarrollos/Clínica/Web/Clínica/Gacetilla/16/Sup_16_Revistas_Art_01.htm
file:///C:/Users/RAMON%20FERRO/Documents/Desarrollos/Clínica/Web/Clínica/Gacetilla/16/Sup_16_Revistas_Art_02.htm
file:///C:/Users/RAMON%20FERRO/Documents/Desarrollos/Clínica/Web/Clínica/Gacetilla/16/Sup_16_Rovere_Art_01.htm
file:///C:/Users/RAMON%20FERRO/Documents/Desarrollos/Clínica/Web/Clínica/Gacetilla/16/Sup_16_Rovere_Art_02.htm
file:///C:/Users/RAMON%20FERRO/Documents/Desarrollos/Clínica/Web/Clínica/Gacetilla/16/Sup_16_Analisis_Art_01.htm


 Literatura Científica Seleccionada en Medicina Interna  -  Año 2  -  Nº16 -  Noviembre 2010 Pág. 2 de 11 

 

  
Publicación digital de la 1ra Cátedra de Clínica Médica y Terapéutica y la Carrera de Posgrado de especialización en Clínica Médica   

Facultad de Ciencias Médicas - Universidad Nacional de Rosario. 

Todos los derechos reservados. 

e-mail: info@clinica-unr.com.ar   /  www.clinica-unr.org 

 

 

Puesta al día 

 
Coordinación: Dr. Javier Montero 

 
 
 

Vitamina D y albuminuria: una relación VITAL 
  
The Lancet – Volumen 376; 6 de noviembre de 2010. 
Comentario: Dr. Javier Montero. Servicio de Medicina 
Interna. Hospital Povisa, Vigo, España. Ex Jefe de 
Residentes de Clínica Médica, Hospital Provincial del 
Centenario, Rosario, Argentina. 
  
En pacientes con insuficiencia renal crónica (IRC) y con 
diabetes (DM), la progresión de la enfermedad 
glomerular está directamente relacionada con el grado 
de albuminuria (AU): cuanto mayor es la AU, mayor es 
el deterioro de la función renal. Los fármacos que 
interferir en el eje renina-angiotensina (ER-A), 
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina 
(IECA) y antagonistas del receptor de angiotensina II 
(ARA II), han demostrado retardar la progresión del 
deterioro del filtrado glomerular (FG) al reducir 
independientemente la AU, más allá de su efecto 
antihipertensivo. Con el objetivo de disminuir aún más 
la AU, en la última década se ensayaron varias 
opciones terapéuticas, como la combinación IECA/ARA 
II y otras más recientes (avosentan, soludexide, y 
heparinoides) que no alcanzar dicha meta por diversos 
motivos. La flamante excepción de esta “nueva ola de 
protectores renales” ha sido la Vitamina D (ViD). 
En la IRC se produce una disminución de la producción 
de la calcitriol (1,25-dihidroxicolecalciferol o ViD3). 
Estudios observacionales en IRC, detectaron que este 
descenso se correlaciona fuertemente con el aumento 
de AU y posteriormente se demostró que la 
administración de paricalcitol (P-ViD), un análogo del 

calcitriol que activa selectivamente los receptores de 
ViD3, produjo una reducción de la AU y un retraso en la 
progresión del daño renal. El estudio VITAL, es el 
primer trial bien diseñado que evalúa los efectos del P-

ViD3 en nefropatía diabética. Resumidamente:  
         El VITAL study es un ensayo multicéntrico y 

doble ciego donde asignaron 
aleatorizadamente a 281 pacientes con DM2 y 
proteinuria con características demográficas 
similares que recibían tratamiento con un ARA 
II, a recibir placebo o P-ViD 1 o 2 ug/día (3 
grupos) por 6 meses. El objetivo final fue el 
porcentaje de cambio de la ratio AU/Cr 
(UACR). Entre los secundarios, se incluyó a la 
albuminuria de 24 horas (AU24h). 

         Los resultados enseñaron que en el grupo P-
ViD 2ug/día, la relación UACR disminuyó un 
22% con significancia estadística limítrofe 
(p=0.053) y la AU24h cayó un 28% (p=0,009); 
los efectos beneficiosos desaparecieron al 
suspender el paricalcitol. No se reportaron 
efectos adversos remarcables. 

Si bien la ViD es un importante regulador del 
metabolismo óseo, está cada vez más claro que 
interviene en múltiples vías relacionadas con el 
desarrollo y progresión del daño renal en pacientes 

diabéticos y con IRC. Varios mecanismos fisiológicos 
han siendo propuestos para explicar estos efectos 
(intervención reguladora sobre el eje RE-A, la 
hipertensión arterial y mediadores inflamatorios) 
aunque no está claro cual es el más importante. Lo que 
sí resalta a la vista es que la ViD y la AU están más 
que relacionados. Tendremos que esperar estudios a 
largo plazo que evalúen objetivos fuertes, como la 
influencia en la tasa de eventos cardiovasculares y 
mortalidad, aunque no sería raro pensar que en los 
próximos años la ViD forme parte del arsenal 
preventivo de la nefropatía diabética junto con los IECA 
o ARA II.        
  
de Zeeuw D, Agarwal R, Amdahl M, et al. Selective 
vitamin D receptor activation with paricalcitol for 
reduction of albuminuria in patients with type 2 diabetes 
(VITAL study): a randomised controlled trial. Lancet 
2010; 376: 1543-1551.  
  
 
 
Dislipidemia en la práctica diaria: una revisión muy 
útil 
Annals of Internal Medicine – Volumen 85, Nº 6; Agosto 
de 2010. 
Dr. Javier Montero.  
Departamento de Medicina Interna. Hospital Povisa, 
Vigo, España.  
Ex Jefe de Residentes de Clínica Médica, Hospital 
Provincial del Centenario, Rosario. Argentina. 
  
En los Estados Unidos (EU), y probablemente también 
en nuestro país, el 15% de los adultos presentan 
niveles elevados de colesterol. La hipercolesterolemia 
constituye uno de los principales factores de riesgo 
 para el desarrollo de enfermedad cardiovascular (CV), 
mortalidad CV y muerte por todas las causas. La 
revista Annals of Internal Medicine publicó un artículo 
en su sección In the Clinic sobre el manejo de este 

tema. A través de una modalidad de preguntas y 
respuestas, nos recuerda los consejos de las distintas 
entidades norteamericanas (National Cholesterol 
Education Program Adult Treatment Panel III –NCEP-
ATPIII–, U.S. Preventive Services Task Force –
USPSTF–) que, si bien no siempre están de acuerdo, 
nos ayudan con el manejo diario de esta patología. 
Vale la pena resaltar algunos pasajes del artículo:  
Rastreo de las alteraciones lipídicas: 

         La NCEP y USPSTF no se ponen de acuerdo 
sobre la “Prevención y Rastreo” de DLP en 
adultos. El motivo es la ausencia de una 
evidencia fuerte que demuestre claramente 
que el rastreo de las alteraciones lipídicas 
(RAL) y el tratamiento posterior reduzca los 
eventos CV. 

         Basándose en evidencia de calidad 
“intermedia e indirecta” que soporta el 

javascript:Popup('../../La_catedra/CV_Montero.htm','regview','400','250','no','no')


 Literatura Científica Seleccionada en Medicina Interna  -  Año 2  -  Nº16 -  Noviembre 2010 Pág. 3 de 11 

 

  
Publicación digital de la 1ra Cátedra de Clínica Médica y Terapéutica y la Carrera de Posgrado de especialización en Clínica Médica   

Facultad de Ciencias Médicas - Universidad Nacional de Rosario. 

Todos los derechos reservados. 

e-mail: info@clinica-unr.com.ar   /  www.clinica-unr.org 

 

comienzo del rastreo en hombres y 
mujeres > 35 y 45 años respectivamente, la 
USPSTF propone solo iniciarlo antes (a partir 
de los 20 años) en aquellas personas con: 
otros factores de riesgo CV (FRCV), historia 
familiar de cardiopatía isquémica precoz o 
DLP, o que presente signos clínicos de DLP al 
examen físico. Por su parte, el NCEP-ATPIII 
propone comenzar el rastreo a partir de los 20 
años, independientemente de los 
antecedentes personales, argumentando que 
el rastreo temprano concientiza a la población 
sobre la importancia de la DLP y permite 
promover la salud. 

         Tampoco se ponen de acuerdo en que 
determinación analítica solicitar para el 
rastreo. La USPSTF sugiere sólo utilizar el 
Colesterol Total (CT) y el HDL-colesterol 
(HDL-C) ya que son las dos únicas 

determinaciones que se relacionaron 
directamente con el desarrollo de los eventos 
CV, remarcando que los triglicéridos (TGC) y 
LDL-colesterol (LDL-C) son útiles para el 
control del tratamiento (sólo serían “objetivos 
terapéuticos”).  

         El USPSTF aclara que el paciente puede 
estar en ayuno o no para la realización del 
rastreo debido a que CT y HDL-C no varían 
sus concentraciones en relación a esta 
situación (no así los triglicéridos –TGC–). El 
ATPIII sugiere incluir a los TGC y calcular el 
LDL-C (o directamente solicitar su 
determinación). Remarquemos que si en la 
consulta de salud el paciente tiene signos 
clínicos de síndrome metabólico (SM), 
debemos solicitar TGC como parte de la 
búsqueda de esta identidad; aquí no 
estaríamos frente a un “rastreo” sino buscando 
una situación clínica de riesgo.  

         Debido a la ausencia de información sobre 
que intervalo de screening es el adecuado, 
ambas entidades sugieren realizar cada 5 
años en pacientes de bajo riesgo y más 
seguido, por ejemplo cada 1 o 2 años, cuando 
los valores son limítrofes altos o el paciente 
desarrolla nuevos FRCV.       

Una vez detectada la alteración lipídica: 
         Evaluar la presencia de causas secundarias 

de DLP y resolverlas. La ingesta de fármacos 
(tiazidas, β-bloqueantes, corticoides, 
estrógenos, progestágenos, andrógenos, 
derivados del ácido retinoico) o la presencia 
de algunas enfermedades (hipotiroidismo, 
insuficiencia renal, síndrome nefrótico, 
enfermedad hepática colestásica, diabetes 
mal controlada) puedan ser responsables de 
las alteraciones lipídicas. En estas 
condiciones, los hipolipemiantes no son 
efectivos por lo que deben descartarse.   

         Cuando detectamos hipertrigliceridemia 
(hiperTGC) debemos recordar que la causa 
más común es el SM sobre todo si coexisten 
sedentarismo, obesidad y/o tabaquismo. El 
alcoholismo también es una causa habitual de 
hiperTGC. 

         Detectada la alteración y descartadas estas 
condiciones, debe estimarse el riesgo CV 
global del paciente a través de algún sistema 
de estratificación. En EU, el Framingham 
Score (FS) ha demostrado se el mejor modelo 
para calcular riesgo CV en pacientes 
asintomáticos 
 (http://hp2010.nhlbihin.net/atpiii/calculator.asp
?usertype=prof). Dicha estratificación fijará los 
“objetivos terapéuticos” de LDL-C que deberá 

calcularse mediante la fórmula de 
Friedewald, previo inicio del tratamiento 

hipolipemiante (THL). Recuerden que dicha 
fórmula no es útil cuando los TGC son > 400 
mg/dl (aquí hay que determinar directamente 
el LDL-C).  Debemos tener presente que, por 
ejemplo en España, se demostró que el FS 
sobrestima la posibilidad de desarrollar un 
evento coronario por lo que utilizan otros 
métodos de estratificación (tablas de riesgo 
REGICOR y SCORE). En nuestro país no 
disponemos de un sistema de  validado. 

3) En cuanto al manejo terapéutico: 
         Insistir en los cambios del hábito higiénico-

dietético. Fomentar el ejercicio progresivo y 
reducir la ingesta calórica a partir de las 
grasas y carbohidratos simples es 
fundamental. 

         La conducta terapéutica propuesta por el 
artículo es seguir los consejos del ATPIII del 
2004:  

o    Cuando el riesgo calculado a 10 años 

está entre 10 y 20% (porFS), 
coexisten antecedentes de DM2 o 
equivalentes de enfermedad 
coronaria (aneurisma de aorta, 
enfermedad vascular periférica –
claudicación intermitente o índice 
tobillo-brazo <0,9–, enfermedad 
carotídea sintomática, riesgo por SF 
>20%), el THL debe iniciarse 
conjuntamente con el higiénico-
dietético (THD). 

o    Cuando no hay factor de riesgo CV 

(edad > 45/55 en hombre/mujer, 
historia familiar de cardiopatía 
isquémica precoz – padre o hermano 
<55 años o madre o hermana <65 
años –, tabaquismo actual, 
hipertensión arterial o en tratamiento, 
y HDL-C bajo) o existen otros pero el 
riesgo a 10 años es <10% (por FS), 
se puede esperar la respuesta al 
tratamiento higiénico-dietético hasta 
3 a 6 meses antes de iniciar los 
fármacos. El artículo aclara que 
cuando el valor de LDL-C es mayor 
del 15% del objetivo terapéutico, por 
ejemplo LDL-C 240 mg/dl en un 
paciente con 1 FRCV (donde el 
objetivo de LDL-C es < 190 mg/dl), 
puede considerarse el inicio conjunto 
del THD y THL. 

         La selección de fármacos depende de la 
alteración detectada. Las estatinas son la 

http://hp2010.nhlbihin.net/atpiii/calculator.asp?usertype=prof
http://hp2010.nhlbihin.net/atpiii/calculator.asp?usertype=prof
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primera opción cuando el LDL-C está elevado 
para cada grupo de riesgo. El objetivo 
terapéutico una vez instaurado el tratamiento 
debe focalizarse en el LDL-C. Una vez 
alcanzado éste, los objetivos secundarios son 
reducir los TGC a menos de 150 mg/dl y 
aumentar el HDL-C por encima de 40 mg/dl.  

         En los casos donde están alterados los 2 
últimos (TGC y HDL-C), se puede añadir una 
niacina, o un fibrato como segunda opción. Si 
sólo están alterados los TGC, el fármaco a 
agregar es el fibrato; en cambio, si sólo está 
disminuido el HDL-C, la niacina es el fármaco 
indicado. Si bien en esta última situación se 
había propuesto la combinación de estatinas y 
ezetimibe, el inhibidor de la absorción de 
colesterol no demostró reducir la incidencia de 
eventos coronarios a pesar de aumentar el 
HDL-C por lo cual no está indicado si nos 
abstenemos a la evidencia. 

         No hay evidencia fuerte de cómo debe 
hacerse el seguimiento una vez iniciado el 
THL, por lo que se sugiere hacer un control 
lipídico a las 6 semanas de introducido un 
fármaco. Posteriormente el control clínico y 
bioquímico va a depender de cada paciente (la 
respuesta obtenida con el tratamiento, la 
“dependencia médica” para cumplir el 
tratamiento, etc).  

         Uno de los motivos de control clínico y 
analítico frecuente, sobre todo en el primer 
año, era la detección de la hepatotoxicidad por 
estatinas. El artículo comenta que se la 
incidencia de este efecto adverso ha sido 
mucho menor al estimado inicialmente, por lo 
que el Colegio Médico  Norteamericano 
sugiere NO realizar control enzimático 
hepático en pacientes asintomáticos. 

         Por último, el artículo sugiere derivar a un 
especialista en DLP ante pacientes con 
trastornos poco comunes, en general 
genéticos (hipercolesterolemia familiar, 
dislipoproteinemia tipo III, síndromes de HDL-
C muy bajo), DLP resistentes al tratamiento 
habitual, o pacientes con alto riesgo vascular 
(enfermedad CV en pacientes <45 años, 
progresión de enfermedad CV a pesar del 
tratamiento).    

Debido a la relevancia clínica de la DLP y al excelente 
desarrollo del manejo de esta enfermedad que propone 
el artículo, considero sumamente útil su lectura. Para 
aquellos que no puedan hacerlo, este resumen quizás 
les sea válido.   
  
Kopin L, Lowenstein C. In the clinic: Dyslipidemia. Ann 
Intern Med. 2010;153:ITC2-1; doi:10.1059/0003-4819-
153-3-201008030-01002. 
 
  
 
 
 
Aprendiendo a detectar la causa más frecuente de 
HTA secundaria 

Mayo Clinic Proceedings – Volumen 85, Nº 10; Octubre 
de 2010. 
Dr. Javier Montero.  
Departamento de Medicina Interna. Hospital Povisa, 
Vigo, España.  
Ex Jefe de Residentes de Clínica Médica, Hospital 
Provincial del Centenario, Rosario, Argentina. 
  
En la práctica clínica diaria, no es inusual encontrar 
pacientes hipertensos que ingieren 3 fármacos y, aún 
así, no logran controlar adecuadamente sus cifras de 
presión arterial (PA). Si bien esta situación está 
generalmente relacionada con el incumplimiento 
terapéutico (higiénico-dietético y/o farmacológico) o con 
interacciones medicamentosas (el ejemplo clásico son 
los antinflamatorios no esteroides -AINE- o 
vasoconstrictores nasales), otras veces existe 
realmente una causa secundaria de hipertensión 
arterial (HTA) que debe estudiarse en profundidad. La 
revista Mayo Clinic Proceedings de octubre hace un 
breve repaso de las causas de “HTA resistente a 
fármacos” (HTA-R) explayándose luego sobre 
probablemente la más común: el hiperaldosteronismo 
primario (HAP).  
El caso clínico, un paciente de 46 años obeso mórbido 
con diagnóstico de HTA desde la adolescencia tratado 
con 3 antihipertensivos a dosis máximas (que no 
recibía hidroclorotiazida por haber presentado una 
hipokalemia severa con su utilización) y síndrome de 
apnea del sueño (SAOS) tratada con CPAP, y su 
discusión nos deja varios conceptos importantes para 
recordar. Comenzamos:  

         La definición de HTA-R: PA que se mantiene 
por encima de los objetivos terapéuticos a 
pesar de recibir 3 fármacos antihipertensivos 
con diferentes mecanismos de acción a dosis 
máximas, al menos uno de ellos un diurético. 
Las causas más frecuentes: HAP, enfermedad 
vasculo-renal, SAOS, síndrome de Cushing, 
feocromocitoma y enfermedad tiroidea.  

         De esta lista etiológica se desprende la 
primera “batería de exámenes 
complementarios diagnósticos” que deben 
solicitarse: analítica (básicamente 
hemograma, creatinina, iones); concentración 
de aldosterona plasmática (CAP) y actividad 
de renina plasmática (ARP) y la relación 
CAP/ARP matutina; ecografía renal con 
doppler de vasos renales; TSH; metanefrina y 
normetanefrina plasmática y la determinación 
de catecolaminas y metanefrinas fraccionadas 
(epinefrina, norepinefrina, metanefrina y 
normetinefrina) en orina de 24 horas; y el 
cortisol urinario de 24 horas (con o sin prueba 
de Nugent en caso de fuerte sospecha de 
Sme Cushing).  

         Debe sospecharse fuertemente HAP cuando 
la HTA aparece antes de los 20 años; cuando 
coexiste HTA-R e hipopotasemia o ésta se 
desarrolla con la administración de diuréticos 
tiazídicos; o HTA-R y el hallazgo de 
incidentaloma suprarrenal.  

         La relación CAP/ARP > 20 es el test 

preliminar para iniciar la búsqueda más 
profunda de HAP. El paciente debe llevar una 
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dieta normosódica y suspender 4 semanas 
fármacos que interfieren en la determinación 
como son espironolactona, amiloride y 
trimptereno. Los IECA y ARA II pueden no 
suspenderse para su realización; solo debe 
tenerse presente que su administración 
produce un lógico aumento de la ARP por lo 
que niveles bajos o no detectables de ARP en 
este contexto deben aumentar la sospecha de 
HAP.  

         El test confirmatorio es la medición de 
aldosterona en orina de 24 horas luego de 3 
días de una prueba “carga de sodio”. Durante 
las 72 horas, el paciente ingiere 5 o 6 gramos 
diarios de sodio con las comidas (dieta 
normosódica) y el 3º día recoge la orina de 24 
horas (hasta la mañana del 4º día).    

         Una vez confirmado el aumento de 
aldosterona circulante responsable de la HTA 
debe acudirse a las imágenes de la glándula 
suprarrenal para intentar diferenciar las 2 
causas de HAP más comunes: adenoma 
funcionante (síndrome de Cohn) o hiperplasia 
suprarenal bilateral (HSRB), si bien hay otras 
causas más raras. Aunque la tomografía axial 
computada (TAC) o la resonancia magnética 
(RM) son útiles, tiene sus limitaciones: en un 
tercio de los casos las imágenes no detectan 
adenomas por ser muy pequeños y otras 
veces se detectan adenomas que no son 
funcionantes (sobre todo en > 50 años).  

         Por esto, los casos en los que se sospeche 
fuertemente la producción adenomatosa 
unilateral y deba considerarse la cirugía (HTA-
R muy severa, hipokalemia severa o niveles 
muy altos de aldosterona), exista o no lesión 
adenomatosa en la TAC/RM, debe 
diagnosticarse la unilateralidad o no de la 

secreción de aldosterona mediante la 
cateterización de las venas suprarrenales 
(CVS). De ser unilateral, se procederá al acto 
quirúrgico por sme de Cohn, y de ser bilateral, 
el tratamiento será médico (por HSRB). 

         Espironolactona y eplerenona se pueden 
utilizar indistintamente para el tratamiento 
médico del HAP debido a su efectividad 
ampliamente demostrada en estudios 
comparativos. El último, al ser un antagonista 
mineralocorticoideo más selectivo, produce 
menos efectos adversos típicos del primero 
(impotencia, disminución de la líbido, 
ginecomastia, alopecia) por lo cual se prefiere 
sobre todo en hombres. 

En resumen, el HAP es una causa común de HTA-R. 
Cuando se sospecha, la solicitud de CAP, ARP y su 
ratio son las pruebas iniciales. Si el ratio es > 20 y CAP 
está elevada inapropiadamente debe realizarse el 
estudio confirmatorio: la determinación de aldosterona 
en orina de 24 horas con carga de sodio. Diagnosticado 
el hiperaldosteronismo, la TAC y si entra en 
consideración la cirugía (porque se detectó un nódulo o 
la sospecha es muy alta), es necesario realizar la CVS 
para diferenciar la secreción unilateral de la hiperplasia 
bilateral. En el primer caso, se indica la cirugía y en el 
segundo, el tratamiento con espironolactona o 
eplerrenona. ¿Quedó claro, no? Que bueno es repasar 
estos temas…        
  
Orme NM Hart PA, Mauck KF. Residents’ Clinic: 46-
Year-Old Man With Treatment-Resistant Hypertension. 
Mayo Clin Proc.2010; 85(10):e70-e73. 
 
 
 

 

 

 

Revista de revistas 

 
Coordinación: Dr. Bruno Paradiso 

 
Severe Hypoglycemia and Risks of Vascular Events 
and Death 
Publicado 7 de octubre de 2010 en la revista New 
England Journal of Medicine. 
Comentario: Dra. Eliana Virga; Servicio de Clínica 
Médica  Hospital I. Carrasco. 
  
Aunque la mayoría de los episodios de hipoglucemia 
grave se resuelven sin lesiones aparentemente 
permanentes, hay informes de síndromes coronarios 
agudos que coincidieron con hipoglucemia en 
pacientes diabéticos tipo II. En el estudio ACCORD 
(Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes) el 
exceso de mortalidad observado con el control 
intensivo de la glicemia ha estimulado la especulación 
acerca de los efectos adversos de tal régimen en los 
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (DM2).  
En el presente estudio se examinó la asociación entre 
hipoglucemia grave (pacientes con glucemia menor a 

50mg/dl, con disfunción transitoria del SNC que no 
pudieron tratarse por si mismos) y riesgo de eventos 
macrovasculares mayores (muerte por causa 
cardiovascular, infarto agudo de miocardio no fatal; y 
ACV no fatal), riesgo de eventos microvasculares 
mayores (nefropatía, retinopatía) y muerte. De los 
11.140 pacientes incluidos en el estudio 231 (2,1%) 
tuvieron al menos un episodio de hipoglucemia grave. 
La incidencia de estos episodios fue mayor en el grupo 
de control intensivo de la glucemia. Durante el 
seguimiento, la hipoglucemia grave se asoció con un 
aumento significativo del riesgo de eventos 
macrovasculares mayores, microvasculares mayores, 
muerte por causa cardiovascular, y muerte por 
cualquier causa (razón de riesgo de 2,88 – 1,81 y  2,68 
– 2,69 respectivamente). Se observa una marcada 
reducción del riesgo después del ajuste para una serie 
de variables relacionadas  con características basales 
de los pacientes y dependientes del tiempo (sexo, 
edad, duración de DBT, historia previa de enfermedad 
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macro o microvascular, IMC, niveles de creatinina, 
tensión arterial, hemoglobina glicosilada), pero 
permaneciendo significativo.  
La mortalidad anual en los pacientes que tuvieron 
hipoglucemias graves fue mayor en el grupo tratado en 
de forma estándar que en el grupo intensivo. Estas 
observaciones se suman a la incertidumbre acerca de 
la relación de causalidad directa entre la hipoglucemia 
y los eventos analizados.  
Es posible que la hipoglucemia grave refleje los efectos 
de afecciones coexistentes y de variables de confusión 
no medidas o incompletamente cuantificadas, y sea un 
marcador aumentado de mayor riesgo de resultados 
clínicos adversos y no una causa directa. El trabajo 
analizado es uno de los mayores que han estudiado la 
asociación entre hipoglucemia grave, eventos 
vasculares y muerte. Sin embrago, no se pudo 
demostrar ninguna relación estrecha temporal ni de 
dosis – respuesta. 
Zoungas S, Patel A, Chalmers J, et al. Severe 
Hypoglycemia and Risks of Vascular Events and Death. 
N Engl J Med 2010; 363:1410-1418. 
 
 
 
 
Safety of Anacetrapib in Patients with or at High 
Risk for Coronary Heart Disease 
Publicado on line el 17 de noviembre de 2010 en la 

revista New England Journal of Medicine. 
Comentario: Dr. Javier Montero. Departamento de 
Medicina Interna. Hospital Povisa, Vigo, España. 
  
El aumento de lipoproteínas de baja densidad (LDL) y 
el descenso de lipoproteínas de alta densidad (HDL) 
son los mayores factores de riesgo para el desarrollo 
de enfermedad coronaria. Las estatinas logran reducir 
el riesgo al revertir esta tendencia, aunque no pocos 
pacientes no logran los objetivos lipídicos con estos 
fármacos por lo que nuevas alternativas se están 
estudiando.  
Los inhibidores de la proteína transportadora, o mejor 
dicha transferidora, de ésteres de colesterol 

(cholesteryl ester transfer proteína -CETP-) impiden la 

transferencia hacia partículas más aterogénicas 
elevando así los valores de HDL. La primera 
experiencia con estos fármacos no fue tan buena: el 
estudio conocido como ILLUMINATE realizado con 
toracetrapib tuvo que suspenderse precozmente por 
aumentar la morbimortalidad cardiovascular por sus 
efectos “pro-aldosterónicos”, aunque no por su 
mecanismo de acción (la inhibición de la CETP). Con el 
objetivo de evaluar la seguridad de otro fármaco de 
esta familia, el Anacetrapib, surgió el estudio DEFINE, 
un ensayo doble ciego, control-placebo, donde 
aleatorizaron a 1.623 pacientes con  enfermedad 
coronaria previa o Framingham score > 20% (con los 
siguientes valores lipídicos: LDL entre 50 y 100 mg/dl 
en tratamiento con estatinas, HDL < 60 mg/dl, TGL < 
400 mg/dL) a recibir 100 mg/día de anacetrapib o 
placebo. El objetivo primario fue el cambio en el LDL en 
24 semanas y seguridad. El valor de los HDL constituía 
un objetivo secundario entre otros. El fármaco fue bien 
tolerado, sin aumento de la presión arterial, niveles de 
electrolitos o aldosterona. Se observó una reducción 
del LDL 39,8% y un aumento del HDL de 138%. No 
hubo cambios en los objetivos secundarios como 
mortalidad o infarto de miocardio (0,5 vs 0,1% y 0,7 vs 
1,1%) muy baja tasa de eventos en este corto período 
de tiempo de estudio (aunque el estudio no fue 
diseñado para este fin). 
Los autores concluyeron en su informe que el 
tratamiento con anacetrapib ha tenido efectos 
consistentes sobre el colesterol LDL y HDL, tenían un 
perfil de efectos secundarios aceptable, y, dentro de los 
límites del poder de este estudio, no dio lugar a los 
efectos cardiovasculares adversos observados con 
torcetrapib. El estudio cumplió su objetivo inicial: es 
seguro a mediano plazo y muy efectivo en los “números 
del perfil lipídico”. Ahora hay que evaluar la seguridad a 
largo plazo y su efecto sobre los llamados puntos duros 
(eventos cardiovasculares y mortalidad).  
Cannon CP, Shah S, Dansky HM, et al. Safety of 
Anacetrapib in Patients with or at High Risk for 
Coronary Heart Disease. Engl J Med 2010; 
10.1056/NEJMoa1009744. 

 

 

Artículos on line Recomendados  

 
Coordinación: Prof. Dr. Alfredo Rovere 

 
Antibióticos en infecciones de partes blandas: no 
siempre lo hacemos bien. 
  
Skin and Soft-Tissue Infections Requiring 
Hospitalization at an Academic Medical Center: 
Opportunities for Antimicrobial Stewardship. Clinical 
Infectious Diseases 2010; 51(8):895–903. 
  
Comentario: Prof. Dr. Alfredo Rovere. 
  
A pesar de que las infecciones de la piel y partes 
blandas (IPB) están entre las infecciones que más 
comúnmente requieren hospitalización, hay aspectos 
acerca de su manejo que pueden mejorarse, entre ellos 
el "antimicrobial stewardship". El término "stewardship" 

haría referencia a “administrar cuidadosamente y con 
responsabilidad un recurso que nos ha sido confiado”.  
La administración de antibióticos (ATB) de amplio 
espectro y de antianaeróbicos a casi el 70% de los 
pacientes con celulitis o con abscesos cutáneos, 
infecciones producidas principalmente por dos cocos 
gram positivos (estafilococo y estreptococo) llamó la 
atención de los autores, motivándolos a publicar este 
trabajo. 
Los autores estudiaron una cohorte de 322 pacientes 
consecutivos internados por una IPB en un centro 
médico académico dependiente de la Universidad de 
Colorado, en Denver. El 20% tenía celulitis, el 32% 
abscesos cutáneos y el 48% una IPB con factores de 
riesgo adicionales (los riesgos adicionales figuran en la 
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tabla 2). Las características demográficas y clínicas de 
los pacientes figuran en Tabla 1 del artículo. 
A estos enfermos  les midieron rutinariamente los 
marcadores inflamatorios en el suero y  les efectuaron  
cultivos de muestras extraídas de distintos sitios, y 
diversos estudios de imágenes (consignan los distintos 
tests diagnósticos  efectuados, en Tabla 3). 
Entre los  resultados pueden destacarse: 1) ser usuario 
de drogas inyectables, diabético ó abusar del alcohol 
fueron comorbilidades comunes; 2) De 150 pacientes 
con un cultivo positivo,  (para absceso, tejido profundo 
ó sangre), el  Estafilococo áureus o el estreptococos 
estuvieron presentes en 145 (97%). 3) ATB activos 
contra bacilos gram negativos se prescribieron en el 61 
al 80% de los pacientes, y  ATB activos contra 
anaerobios en  el 73 al 83% (ver antibióticos 
empleados en Tabla 6). 4) la duración media de la 
terapéutica, con variación intercuartil (IQR) fue: celulitis: 
13 días (IQR 10 - 14), abscesos: 13 días (IQR10 - 16), 
IPB con factores de riesgo: 14 días (IQR 11 - 17).  5) en 
opinión de los autores se gastaron recursos 
sustanciales en tests diagnósticos, algunos de los 
cuales podrían haberse evitado; al respecto es 
instructivo ver lo que dicen en la página 901 de la 
discusión. 
En el texto destacan que solo un tercio de los 
pacientes recibió antibióticos activos dirigidos solo 
contra cocos gram positivos.  
Los autores, concluyen en CID, una de las  revistas de 
enfermedades infecciosas más reconocidas: 
“Hospitalizations for skin and soft-tissue infections were 
common; more than half were due to cellulitis or 
cutaneous abscess. Frequent use of potentially 
unnecessary diagnostic studies, broad-spectrum 
antibiotic therapy, and prolonged treatment courses in 
these patients suggest targets for antimicrobial 
stewardship program.“  
En el mismo número de CID, apareció un editorial 
(Spellberg and Geffen), que comenta el artículo de 
Jenkins y colaboradores, titulándolo: “Modern Evolution 
of an Ancient Problem “ 
  
  
En relación con las infecciones de piel y partes 
blandas, el Prof. Fernández Bussy del Servicio de 
 Dermatología del Hospital Centenario de Rosario, nos 
envió recientemente la siguiente guía que contiene 
información consensuada por diversas sociedades 
científicas argentinas. Según se expresa en esta guía 
las recomendaciones fueron desarrolladas por 
especialistas pertenecientes a cuatro Sociedades 
Científicas de la República Argentina, todos ellos 
seleccionados por sus respectivas sociedades en razón 
de su experiencia en el manejo de las infecciones de 
piel y partes blanda: Consenso SADI-SAM-SAD-
CACCVE. Sociedad Argentina de Infectología (SADI), 
Sociedad Argentina de Medicina (SAM), Sociedad 
Argentina de Dermatología (SAD), Colegio Argentino 
de Cirugía Cardiovascular y Endovascular (CACCVE). 
Guía para el manejo racional de las infecciones de piel 
y partes blandas  (Partes I, II y III). 
LINK de las 3 partes de la Guía Argentina: 
http://www.revista-
api.com/2009/pdf/03/API_03_09_I.pdf           
http://www.revista-
api.com/2009/pdf/04/API_04_09_H.pdf     

http://www.revista-
api.com/2010/pdf/01/API_01_10_J.pdf          
  
  
Bibliografía 
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soft-tissue infections requiring hospitalization at an 
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Reacciones adversas a medicamentos en pacientes 
severamente enfermos internados en salas 
generales 
  
Comentario: Prof. Dr. Alfredo Rovere. 
  
El propósito de este comentario es enfatizar el riesgo 
de medicaciones comúnmente administradas a 
pacientes internados en las salas generales del 
hospital, particularmente en el caso de pacientes muy 
enfermos. Habiendo estudios importantes en relación 
con eventos medicamentosos adversos (EMA) en 
pacientes críticos internados en  unidades de cuidado 
intensivo (UTIs) comenzaremos comentando dichos 
estudios, reconociendo que la similitud  entre un 
paciente severamente enfermo internado en sala 
general y los pacientes críticos internados en una UTI 
es limitada, debido a las dosis empleadas, la intensidad 
de la terapéutica, los procedimientos aplicados, etc. 
Gracias a los diversos adelantos de la medicina, 
actualmente  sobreviven  muchos pacientes 
críticamente enfermos tratados en las UTIs,  que en 
épocas pasadas probablemente hubieran sucumbido 
sin estos adelantos; sin embargo  es preciso considerar 
que  los avances no están exentos de riesgo. Tanto en 
las UTIs como en otras áreas, los medicamentos son 
una de las formas terapéuticas más comúnmente 
utilizadas, por lo que el desarrollo de   EMAs asociados 
con su utilización es situación conocida. El suplemento 
de la revista Critical Care Medicine, de Junio de 2010 
está íntegramente dedicado a  los EMAs en las UTIs;  
contiene 18 artículos sobre este tema (1). 
El enfermo crítico está particularmente en riesgo de 
presentar EMAs. A la complejidad de su estado clínico 
que altera variablemente la farmacodinamia (por 
alteración de la función renal, alteración del volumen de 
distribución, hipoalbuminemia, acidosis metabólica 
severa, etc.), se suma el “complejo ambiente” de la 
UTI, sitio propicio para el error en la administración de 
los fármacos.  A algunos medicamentos se los incluye 
dentro de la categoría  "high alert medications"; son 

aquellos fármacos que poseen alto riesgo para causar 

http://www.revista-api.com/2009/pdf/03/API_03_09_I.pdf
http://www.revista-api.com/2009/pdf/03/API_03_09_I.pdf
http://www.revista-api.com/2009/pdf/04/API_04_09_H.pdf
http://www.revista-api.com/2009/pdf/04/API_04_09_H.pdf
http://www.revista-api.com/2010/pdf/01/API_01_10_J.pdf
http://www.revista-api.com/2010/pdf/01/API_01_10_J.pdf
http://www.journals.uchicago.edu/doi/pdf/10.1086/656431
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daño cuando hay un error en su uso. Heparina, 
sedantes y opioides son algunos ejemplos de 
medicamentos de este tipo (2, 3 y 4).  
El resultado de un efecto adverso puede ser el daño 
severo de un órgano ó incluso la muerte. A su vez, el 
costo de un EMA puede ser substancial para el sistema 
de salud (2). No hablemos de lo catastrófico para el 
paciente y familia, especialmente en pacientes en 
quienes cabe esperar una recuperación significativa o 
completa. 
En las salas generales de internación de diversos 
hospitales    ocasionalmente hay pacientes 
severamente enfermos   que reciben múltiples 
medicaciones, ejemplo: benzodiazepinas (BZD) por 
síndrome de abstinencia de alcohol, morfina por el 
dolor debido a una enfermedad, traumatismo o 
intervención quirúrgica reciente, haloperidol por un 
estado confusional, etc. La vía intravenosa es un factor 
que influye en el desarrollo de de un EMA. Es común 
que estos pacientes tengan accesos venosos para 
hidratación parenteral o administración de fármacos y 
que esos accesos se utilicen, por comodidad,   para la 
administración de   drogas como las citadas, con el 
consiguiente mayor riesgo que implica esa vía.  
Los opioides (4) y las BZP (5) deprimen la respiración, 
efecto naturalmente más marcado en los pacientes 
debilitados, severamente enfermos y generalmente 
polimedicados, en quienes aumenta la posibilidad de 
desencadenar paro respiratorio. Es conveniente vigilar 
muy de cerca a estos pacientes después de administrar 
dichas drogas, ejemplo opioides (4).  En los pacientes 
con una sonda nasogástrica para alimentación, es 
preferible administrar dichos fármacos disueltos, a 
través de esa sonda,   cuando no hay urgencia o no 
existe una clara indicación para utilizar la vía 
intravenosa.  
Naturalmente, existen situaciones menos frecuentes 
que requieren la administración intravenosa, por 
ejemplo BZD en el estado epiléptico. Aún en este caso, 
es preciso vigilar al paciente (5) porque puede 
presentar una depresión respiratoria severa luego de la 
inyección. En ocasiones seleccionadas, también  es 
necesario administrar morfina por vía IV, pero conviene 
recordar que para producir analgesia en la mayoría de 
las situaciones, la vía de elección es la oral.  
Respecto al haloperidol, la vía intravenosa acarrea el 
riesgo de prolongar el QT e inducir arritmias graves; en 
el síndrome confusional se lo recomienda por vía 
intramuscular (6).  
Las ventajas y desventajas de las distintas vías de 
administración, están muy bien expuestas en el libro de 
texto de Farmacología, de Goodman y Gilman.  
Es interesante leer el artículo "Drug-Related Deaths in 
a Department of Internal Medicine" (7). Básicamente 

los autores encontraron que los medicamentos fueron 
responsables directos o indirectos del 18.2 % 
(133/732)  de las muertes ocurridas durante el periodo 
analizado; en la Tabla 4 figuran los grupos de fármacos 
que ellos encontraron estar asociados con esas 
muertes.  Hallaron que los pacientes que murieron 
como consecuencia de reacciones adversas a los 
fármacos, en comparación con aquellos que no 

murieron, fueron los más ancianos, ó con más 
enfermedades ó que más drogas recibieron.  
  
Reflexión final 
Si bien es verdad que las drogas comentadas son más 
riesgosas en pacientes severamente enfermos, no 
olvidemos que su administración intravenosa también 
produce ocasionalmente efectos adversos serios en 
pacientes con buen estado general. El hecho de que el 
paciente severamente enfermo sea más vulnerable a 
los efectos adversos de los fármacos, no implica que 
debamos aceptar esos efectos como inevitables, sino 
que debemos identificar estrategias para minimizar su 
toxicidad (8).  
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Este paciente con cefalea ¿tiene migraña o necesita 
neuroimágenes? 
  
Does this patient with headache have a migraine or 
need neuroimaging? Detsky ME, McDonald DR, 
Baerlocher MO, Tomlinson GA, McCrory DC, Booth 
CM. JAMA. 2006 Sep 13;296(10):1274-83. 
  
La cefalea es una entidad tan frecuente que se ha 
postulado que un 99% de las mujeres y un 94% de los 
hombres sufrirán algún episodio a lo largo de su vida. 
Algunos pacientes tienen episodios con frecuencia 
suficiente como para diagnosticarlos de una cefalea 
primaria. Las más frecuentes son la cefalea tensional 
(CT), la migraña (MI) y la cefalea tipo en racimos o 
“cluster” (CR), con una prevalencia aproximada de 
38,3%, 6% a 17% y 0,4%, respectivamente. Sin 
embargo, la enorme variedad de entidades y subtipos 
de cefaleas hace que no sea fácil la realización de un 
diagnóstico correcto en muchas ocasiones. La cefalea 
puede también ser el primer síntoma en situaciones 
clínicas tan graves como tumores en el sistema 
nervioso central (SNC), abscesos cerebrales u otras 
infecciones (meningitis), aneurismas y hemorragias, por 
lo que es mandatario no sólo un diagnóstico preciso 
sino también precoz. La cefalea puede suponer un 
importante conflicto diagnóstico ya que si bien las 
cefaleas primarias, léase benignas, son las más 
frecuentes, la gravedad de muchas otras cefaleas 
“secundarias” hace necesario no pasar por alto ninguna 
de estas opciones diagnósticas. 
Diversas características de la cefalea detectadas 
mediante el interrogatorio permiten inclinar la balanza 
diagnóstica en varias ocasiones. Un meta-análisis 
identificó 4 variables que ayudan a distinguir entre una 
MI y CT; estas son: nauseas (LR+ 19, IC95% 15-25; 
LR- 0.19, IC95% 0.18-0.20), fotofobia (LR+ 5.8, IC95% 
5.1-6.6; LR- 0.24, IC95% 0.23-0.26), fonofobia (LR+ 
5.2, IC95% 4.5-5.9; LR- 0.38, IC95% 0.36-0.40), y 
exacerbación de la misma con el ejercicio (LR+ 3.7, 
IC95% 3.4-4; LR- 0.24, IC95% 0.23-0.26). Otro trabajo 
propuso 5 características, las cuales permitirían 
distinguir una cefalea como probable MI; estas fueron: 
cefalea pulsátil, duración entre 4 y 72 hs, carácter 
unilateral, presencia de nauseas o vómitos y el carácter 
incapacitante de la misma (entendiendo por esto 
aquella cefalea que interrumpa las actividades de la 
vida diaria del sujeto). La presencia de 4 o las 5 
características tuvo un LR+ de 24 (IC95% 1.5-388) 
para un diagnóstico probable de MI, y un LR+ de 5.8 
(IC95% 2.7-12) para confirmar el diagnóstico de esta 
entidad. Con 3 criterios el LR+ fue de 3.5 (IC95% 1.3-
9.2) para un diagnóstico probable de MI, mientras que 
para un diagnóstico confirmado no alcanzó valor 
estadístico (debido a que el LR+ calculado fue de 1.0). 
Por último la presencia de 1 o 2 criterios tuvo un LR- de 
0.41 (IC95% 0.32-0.52) en el caso de un diagnóstico 

probable, y un LR- de 0.45 (IC95% 0.30-0.66) para un 
diagnóstico seguro. Los autores de la presente revisión 
establecieron una mnemotecnia para recordar estas 5 
características, llamándola POUNDing (P, pulsatilidad; 
O, horas de duración; U, unilateralidad; N, nauseas o 
vómitos; y D, discapacidad ocasionada por la cefalea). 
Debemos recordar que los LR, o “multiplicadores de 
chance”, son tanto más útiles mientras más se alejan 
de la unidad (es decir, de 1) ya sea incrementando 
como disminuyendo su valor. Así, un LR+ de 5 o 
mayor, y un LR- de 0.2 o menor son, en la práctica, 
indicadores de que el método analizado es muy bueno. 
Y un LR+ de 10 o mayor, al igual que un LR- de 0.1 o 
menor serían indicadores de que la prueba analizada 
es excelente para el fin que se la propone.

1 
Respecto a la necesidad de los métodos por imágenes 
del SNC, los autores clasificaron los trabajos 
disponibles de acuerdo a las características clínicas 
que originaron la solicitud de dicho examen 
complementario. En un trabajo que reunió 1876 
pacientes con cefalea crónica y a los cuales se les 
realizó una tomografía axial computada (TAC) o una 
resonancia magnética (RMI) encontraron 
anormalidades imagenológicas en 1,2% (IC95% 0.77-
1.8) de los casos. Otro trabajo que incluyó 69 pacientes 
con cefalea tipo MI, la cual comenzó luego de los 40 
años -la edad promedio fue de casi 52 años sin otro 
“signo de alarma” (ver comentario),  no encontró 
hallazgos de relevancia al realizarles una neuroimagen. 
En cambio un trabajo con 100 pacientes que analizó 
sujetos con cefalea de reciente comienzo o con 
cambios recientes en la cefalea habitual, en un período 
menor a 12 meses, encontró alteraciones en el 32% de 
de estos sujetos (IC95% 24-42). Por último, dos 
trabajos que analizaron pacientes con cefalea “en 
estallido” en busca de hemorragia subaracnoidea 
encontraron anormalidades en los estudios de 
imágenes en 43% de los casos (IC95% 20-68). Debe 
recordarse que es la punción lumbar y no las 
imágenes, la técnica considerada como método 
diagnóstico de  referencia para esta entidad. 
Al correlacionar los hallazgos anormales en los 
estudios de imágenes con las características clínicas 
del paciente hubo una serie de manifestaciones que 
incrementaron la probabilidad de esto: cefalea tipo 
“cluster” LR+ 11 (IC95% 2.2-52), anormalidades en el 
examen físico neurológico LR+ 5.3 (IC95% 2.4-12), 
cefalea que no pueden ser definidas claramente como 
un desorden primario por el médico que las evalúa LR+ 
3.8 (IC95% 2-7.1), cefalea con aura LR+ 3.2 (IC95% 
1.6-6.6), cefalea agravada por la maniobra de valsalva 
o el ejercicio LR+ 2.3 (IC95% 1.4-3.8) y la presencia de 
cefalea con vómitos LR+1.8 (IC95% 1.2-2.6). Por su 
parte, los hallazgos que predijeron negativamente el 
hallazgo de anormalidades fueron: examen neurológico 
normal LR- 0.71 (IC95% 0.60-0.85), falta de 
agravamiento de la cefalea con la maniobra de valsalva 
LR- 0.7 (IC95% 0.56-0.88), ausencia de vómitos LR- 
0.47 (IC95% 0.29-0.76) y la presencia de cefalea con 
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características definidas de un origen primario LR- 0.66 
(IC95% 0.44-0.97). 
  
Puntos importantes 
- El diagnóstico de MI, cuando es precedida de aura 
visual “clásica” (en general escotomas centelleantes 
que se mueven o pasar por el campo visual, los cuales 
luego desaparecen y son seguidos del comienzo de 
cefalea) suele ser relativamente sencillo. Cuando esto 
no ocurre, su diagnóstico puede ser más dificultoso. 
- No hay un único signo ni síntoma que aisladamente 
pueda confirmar o descartar el diagnóstico de MI; por 
ello, la combinación de ellos es fundamental. Las 
características resumidas en la mnemotecnia 
“POUNDing” ha demostrado tener buena utilidad. 
- La prevalencia de patología intracranial en sujetos con 
cefalea varía ampliamente dependiendo de la 
presentación del cuadro -en los trabajos analizados, de 
1% en cefaleas crónicas a 43% en casos descriptos 
como “en estallido”-. 
- De todos los hallazgos analizados, la presencia de 
alguna alteración en el examen físico neurológico es el 
de mayor valor para guiar la solicitud de 
neuroimágenes en pacientes con cefalea, tanto de 
reciente instauración, como en aquellas de larga 
evolución.  
  
Comentario 
La cefalea es una entidad tan frecuente como 
apasionante, la cual suponen un gran desafío para el 
médico tratante debido a sus variadas causas. Si bien 
contamos con guías detalladas al respecto

2
, la 

enormidad de entidades descriptas, sumado a la 
posibilidad de que coexistan más de una de ellas, 
hacen que el diagnostico etiológico resulte muchas 
veces dificultoso. A su vez, algunas etiologías suponen 
tal gravedad que un diagnóstico erróneo puede marcar 
un pronóstico ominoso para el paciente con cefalea. 
Debido a esto se ha enfatizado en la presencia de 
signos de alarma o “red flags” los cuales deben 
alertarnos respecto a la posibilidad de que el origen de 
la cefalea no sea un trastorno primario/benigno. 
La fiebre es, sin duda, uno de los signos de alarma que 
más preocupan.

3,4
 La meningitis debe siempre ser 

tenida en cuenta en pacientes con cefalea de reciente 
comienzo, o con características distintas a la habitual, 
en los cuales el origen de este síntoma no esté claro o 
que presenten concomitantemente una infección de 
vías aéreas superiores, aún si el antecedente de fiebre 
no estuviese claro. Al respecto, un trabajo postuló que 
la acentuación de la cefalea al sacudir la cabeza 
lateralmente sería el signo más sensible que se 
correlacionaría con pleocitosis en el líquido 
cefalorraquídeo.

5
 Si bien los autores hallaron que en 

sujetos jóvenes con migraña este signo podría estar 
presente, en el contexto de un cuadro febril sería 
sugestivo de infección meníngea. Pese a esto, muy 
pocos trabajos posteriores analizaron esta maniobra. 
El inicio reciente de cefalea en pacientes mayores de 
50 años, en sujetos con infección por el virus de la 
inmunodeficiencia adquirida (VIH) o en aquellos con 
diagnóstico previo de cáncer, son otras circunstancias 
que deberían hacernos sospechar un origen secundario 
de la cefalea, en este caso posiblemente debido a 
lesión ocupante de espacio a nivel central.

4,6
 Entre los 

pacientes mayores de 50 años una entidad que debe 

recordarse también es la arteritis de la temporal. Este 
cuadro suele cursar con VES muy aumentada, aunque 
se ha descripto que incluso valores apenas por encima 
de 20 mm no deberían hacernos desestimar este 
diagnóstico

7
, especialmente debido a la importancia de 

un tratamiento adecuado en la prevención de las 
complicaciones de esta patología. 
Otros signos de alarma en pacientes que consultan por 
cefalea son: inicio brusco de la misma; cefalea 
asociada a ejercicio o maniobra de valsalva; cambios 
respecto al patrón habitual de cefalea; signos 
meníngeos o de afectación sistémica -como por 
ejemplo la presencia de rash, convulsiones, 
alteraciones del comportamiento o confusión-; la 
presencia de papiledema o signos neurológicos 
focales; la presencia de cefaleas posteriores a un 
traumatismo; una cefalea que despierta al paciente 
durante la noche y la presencia de vómitos junto a la 
cefalea

4,8
. 

Dos entidades que por su gravedad deben tenerse 
también presentes cuando se evalúan a pacientes con 
cefalea son el glaucoma de ángulo estrecho y la 
neuritis óptica. En el primero de ellos suele haber 
alteraciones de la visión, midriasis, ojo rojo, nauseas y 
vómitos además de cefalea; en el segundo, las 
alteraciones visuales no se acompañan de alteraciones 
oculares, pero la cefalea suele ser orbitaria. 
Si bien la MI constituye una entidad benigna, su 
presentación en crisis muchas veces plantea el 
diagnóstico diferencial con causas secundarias. Para 
ello Pryse-Phillips y col

9
 propusieron un algoritmo 

atractivo, el cual postularon que permitiría un tamizaje 
(“screening”) rápido y sencillo respecto a la 
probabilidad de que un sujeto padezca migraña, con 
una sensibilidad del 86% y un valor predictivo positivo 
del 96%. El mismo consistiría en tres preguntas: la 
presencia de cefalea diaria, la unilateralidad de la 
cefalea y la discapacidad ocasionada por la misma. Si 
la primera de las preguntas fuera negativa, y la 
segunda y/o la tercera fueran positivas, existiría una 
gran probabilidad de que el cuadro se trate de una 
migraña. 
Por último, una entidad que merece un comentario 
especial es la hemorragia subaracnoidea (HSA). Ésta, 
junto a la meningitis, son quizá los paradigmas de los 
cuadros cataclísmicos en los que un diagnóstico rápido 
y preciso signan el pronóstico del paciente. Al respecto 
debemos tener presente, por un lado, que un estudio 
de imágenes negativo no descarta esta entidad (HSA 
grado Fisher I) y que, en casos no aclarados, la 
realización de una punción lumbar es mandataria.

10
 Por 

otro, si bien clásicamente este cuadro se describe con 
una cefalea “en trueno o estallido”, hasta en un 50% de 
los casos puede requerir de minutos para llegar a su 
acmé

11
. Un dato de importancia sería la descripción 

como “la peor cefalea de su vida”, lo cual en una serie 
estuvo presente en casi el 80% de los sujetos.

11
 En 

este mismo trabajo se evidenció que en más de la 
mitad de los casos no había alteración del estado de 
conciencia. Un trabajo reciente

12
 postuló una serie de 

características que predecirían fuertemente una HSA: 
edad mayor de 40 años, que el paciente sea traído en 
ambulancia, rigidez o dolor de nuca, comienzo durante 
ejercicio, vómitos, alteración del estado de conciencia 
presenciado por testigos y la presencia de hipertensión. 
Según estos autores, en ausencia de una historia típica 
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y sin la presencia de estas características podría 
descartarse la sospecha de HSA con razonable 
confianza. 
Resulta casi imposible abarcar todas las posibles 
etiologías de cefaleas en un abordaje práctico. Por ello 
suele jerarquizarse las entidades más frecuentes y las 
que mayor gravedad representan. Y éstas no solo 
pueden ser vistas en el ámbito de la urgencia sino que, 
por el contrario, pueden presentarse también en 
consultas ambulatorias. Por otro lado, y más allá de las 
implicancias económicas que puede representar un 
empleo desmedido de los métodos complementarios, 
algunas de las entidades más graves pueden pasar 
inadvertidas con ellos. Esto jerarquiza, como en tantas 
otras entidades, la necesidad de una anamnesis y un 
examen físico exhaustivos y rigurosos, ya que son ellos 
los que guiarán el estudio y abordaje de cada paciente 
particular. 
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