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La portada resalta los hallazgos de Gericke-Brumm P. y col, donde evidencian la presencia de un Quiste mesotelial diafragmático 
mediante imágenes de resonancia magnética. 
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Resumen(español) 

La hipertensión arterialrepresenta uno de los principales factores que contribuyen a la morbimortalidad en todo el mundo, 
porquese asocia a las enfermedades cardiovasculares.La hipertensión afecta aproximadamente a 1,3 billones de personas 
en el mundo, con una tendencia alaumento en las tasas de prevalencia e incidencia. Menos de la mitad de las personas 
conocen su condición, y muchas otras son conscientes, pero o no son tratadas, o están tratadas inadecuadamente, aun 
cuando, el tratamiento reduce la carga de morbimortalidad. Los principales mecanismos fisiopatológicos incluyen:la elevada 
ingesta de sodio y baja de potasio, lo cual conlleva a la activación de las ramas innata y adaptativa del sistema inmune, 
incluyendo procesos de autoinmunidad, disfunción del sistema renina-angiotensina-aldosterona, alteración del sistema de 
calicreínas-cininas, elevando las cifras de presión arterial en pacientes sal sensibles.Como condición inflamatoria crónica, la 
hipertensión puede ser tratada con inmunosupresores, de forma transitoria, como el micofenolato de mofetilo, entre otras 
drogas. De igual manera, el inflamasoma NLRP3 ha sido sugerido como alternativa terapéutica en enfermedad renal, 
hipertensión, fibrilación atrial, aterotrombosis, entre otras, y drogas como el inhibidor selectivo del inflamasoma NLRP3, 
designado como MCC950, podría ser utilizado con propósito de tratamiento en éstas enfermedades.El objetivo de la 
presente revisión es destacar la inmunopatogénesis, ingesta de sodio y potasio, sistema calicreínas-cininas en el desarrollo 
de la hipertensión arteria 

Palabrasclave(español) 

Hipertensión arterial, autoinmunidad, sistema calicreínas-cininas, inflamasoma NLRP3, sodio, potasio 

 

Abstract(english) 

Hypertension represents one of the main factors that contribute to morbidity and mortality worldwide, because it is 
associated with cardiovascular diseases. Hypertension affects approximately 1.3 billion people worldwide, with a trend of 
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increasing prevalence and incidence rates. Fewer than half of the people are aware of their condition, and many others are 
aware, but either is not treated, or is inadequately treated, even though the treatment reduces the morbidity and mortality 
burden. The main pathophysiological mechanisms include: high sodium and low potassium intake, which leads to activation 
of the innate and adaptive branches of the immune system, including autoimmune processes, dysfunction of the renin-
angiotensin-aldosterone system, alteration of the kallikreins-kinins, raising blood pressure levels in sensitive salt patients. 
As a chronic inflammatory condition, hypertension can be temporarily treated with immunosuppressant, such as 
mycophenolate mofetil, among other drugs. Similarly, the NLRP3 inflammasome has been suggested as a therapeutic 
alternative in kidney disease, hypertension, atrial fibrillation, atherothrombosis, among others, and drugs such as the 
selective inhibitor of the NLRP3 inflammasome, designated as MCC950, could be used for treatment purposes in these 
diseases. The objective of this review is to highlight immunopathogenesis, sodium and potassium intake, kallikrein-kinin 
system in the development of high blood pressure. 

Keywords(english) 

Hypertension, autoimmunity, kallikrein-kinin system, NLRP3 inflammasome, sodium, potassium 

 
 

 
 

Introducción 

 
La hipertensión arterial (HTA) es reconocida 

como un estado inflamatorio crónico, con niveles 
elevados de citocinas proinflamatorias. La interleucina 
6 (IL-6) es una de las que más se eleva en la 
hipertensión humana, y esto se ha visto reflejado en 
estudios con ratas Dahl sensibles a la sal, donde una 
alimentación elevada en NaCl, produce un incremento 
de IL-6 en riñones. La proteína inflamatoria de los 
macrófagos 2 (MIP-2) y el factor de necrosis tumoral 
alfa (TNFα), también se incrementan durante la HTA 
(1-6). Los mecanismos fisiopatológicos incluyen 
alteraciones de la inmunidad innata y adaptativa, 
citocinas, linfocitos, macrófagos, inflamasoma NLRP3, 
como consecuencia de los hábitos de vida modernos: 
alto consumo de sal y baja ingesta de potasio.Esto 
conlleva a la disfunción de otros sistemas como el de 
calicreínas-cininas, sistema renina-angiotensina-
aldosterona (SRAA), generando incrementos de los 
valores de presión arterial en los pacientes (7). El 
objetivo principal de este trabajo es describir la 
inmunopatogénesis, ingesta de sodio/potasio, 
alteración del sistema calicreínas-cininas en el 
desarrollo de la HTA. 

 

Células T, citocinas y autoinmunidad 
 
Existe un vínculo entre el consumo de sal y la 

autoinmunidad, al inducir células T colaboradoras 17 
(Th17) (1, 4), al favorecer la diferenciación de los 
linfocitos T CD4+ al fenotipo Th17, todo esto a partir 
del estímulo desencadenado por la IL-23, cuyo efecto 
es inducido igualmente por sal. La relevancia clínica de 
la generación de células Th17,en este contexto, se 
demostró por el aumento de la encefalomielitis 

autoinmune experimental. La elevación de IL-17, se 
encuentra vinculada a una mayor reabsorción renal de 
Na, asociado a una mayor actividad de 
transportadores renales para este catión. Es 
importante destacar que el efecto no se limita a la 
estirpe celular Th-17. La función de las células T en 
general, se ve afectada por la concentración del Na, su 
aumento en aproximadamente 40 mmol/L, aumenta la 
IL-2, generando una sobreexpresión y proliferación de 
las células T y suprimiendo en general la actividad 
antiinflamatoria (2, 4, 8). La autoinmunidad posee 
bases experimentales sólidas en el desarrollo de la 
hipertensión. Los principales autoantígenos implicados 
son las proteínas modificadas por la generación de 
isoketales, que resultan de la peroxidación de lípidos, 
por daño oxidativo a las membranas biológicas (9) y 
proteínas de estrés de 70 kDa (HSP70) (10-14). 

 
Los resultados del grupo de Taylor y col., 

(2018) demuestran que la producción de 
autoanticuerpos por parte de las células plasmáticas, 
mecanísticamente contribuyen a la hipertensión en un 
modelo experimental de lupus eritematoso sistémico, 
independientemente del daño renal. Estos hallazgos 
sugieren un potencial papel de las inmunoglobulinas 
séricas en la hipertensión primaria (15). 

 

Disfunción endotelial e hipertensión 
 
El endotelio es la capa interna de los vasos 

sanguíneos. La disfunción endotelial es una 
característica y predictor para el compromiso 
cardiovascular o los eventos cardiovasculares adversos 
como en la enfermedad de arterias coronarias, 
diabetes mellitus, HTA e hipercolesterolemia. La 
pérdida de la adecuada función endotelial, puede 
conducir a edema tisular, inflamación crónica y la 
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formación de trombos (16).Existe una discusión sobre 
si la disfunción endotelial pudiese no ser la causa 
(primaria) de la hipertensión experimental; más bien, 
es consecuencia (secundaria) al aumento de la presión 
sanguínea. Claramente se establece que el mecanismo 
inicial de la disfunción endotelial se asocia a la carencia 
de los factores de relajación derivados del endotelio, 
como el óxido nítrico, principalmente y/o la 
acentuación de varios factores de constricción 
derivados del endotelio (17).  

La disfunción o la disrupción endotelial juegan 
un papel clave en el inicio y progresión de la 
hipertensión pulmonar (18).Diferentes condiciones 
como la inflamación, la hipoxia, los incrementos de la 
presión y el flujo sanguíneo, el estrés oxidativo, 
pueden generar en principio disfunción endotelial. El 
daño vascular producto de los estímulos antes 
mencionados, pueden posteriormente generar 
disrupción de las células endoteliales y pérdida de 
caveolina-1 endotelial, o un segundo escenario de 
disfunción endotelial, sin disrupción de células 
epiteliales. Ambos procesos conducen a la activación 
de vías proliferativas, remodelamiento vascular e 
hipertensión pulmonar (19-20). 

Disrupción endotelial. Las caveolas son un 
subgrupo de balsas lipídicas especializadas (vesículas 
de membranas plasmáticas cubiertas de proteínas no 
clatrinas) de 50 a 100 nanómetros, enriquecidas en 
glicoesfingolípidos, colesterol, esfingomielina y con 
proteínas con anclas GPI, localizadas en una variedad 
de células, entre ellas, las células endoteliales. Cada 
célula endotelial posee de 5.000 a 10.000 caveolas. 
Estas estructuras funcionan como sensores de 
membrana plasmática y responden al estrés.  
La caveolina 1 (21-22 kDa) es la principal proteína 
constituyente de las caveolas, y ayuda al 
mantenimiento de suconformación. Las células 
endoteliales poseen los mayores niveles de caveolina 1 
(21). Uno de los principales mecanismos de la 
disrupción endotelial es la pérdida de caveolina-1, la 
cual ha sido reportada en diferentes modelos 
experimentales de hipertensión pulmonar (22-23). A 
esta pérdida, se le adicionan la activación recíproca de 
vías proliferativas y anti-apoptosis como las de PY-
STAT3 y Bcl-xL, las cuales ocurren antes del 
establecimiento de la hipertensión pulmonar. La 
pérdida de otras proteínas de membrana como 
PECAM-1, Tie2, y la guanilato ciclasa soluble (α y β), 
ocurren en tanda, con la pérdida de caveolina-1, lo 
cual implica una amplia disrupción de la membrana 
plasmática endotelial (24-25). 

 

Disfunción endotelial. Se ha podido 
demostrar que la integridad de las células endoteliales 
y la función de la caveolina-1 son factores importantes 
que determinan la reversibilidad o irreversibilidad de 
la hipertensión pulmonar (17). Tal afirmación, es 
consistente con los modelos experimentales de hipoxia 
en células endoteliales, donde la caveolina 1 y la 
sintasa de óxido nítrico endotelial (eNOS) forman un 
complejo, lo cual trae como consecuencia la disfunción 
de ambos factores. Este mecanismo no implica la 
disrupción de células endoteliales, ni la pérdida de 
caveolina-1 u otra proteína de membrana plasmática 
(20). 

 

Deficiencia de magnesio, disfunción endotelial 
e hipertensión arterial 

 
Desde el punto de vista nutricional, el 

magnesio (Mg) regula el recambio de la elastina y el 
colágeno en la pared de los vasos sanguíneos y la 
actividad de las metaloproteinasas de matriz; de igual 
forma, el Mg ayuda a proteger las fibras elásticas de la 
deposición del calcio y mantiene la elasticidad de los 
vasos sanguíneos. De acuerdo a su rol biológico, se le 
puede considerar como antagónico al calcio, y logra 
además balancear los efectos de las catecolaminas 
durante el estrés agudo o crónico. El déficit de 
magnesio en la dieta, puede estar relacionado con el 
desarrollo de resistencia a la insulina, hiperglicemia y 
cambios en el metabolismo de los lípidos. Debido a lo 
anterior, el adecuado manejo de la dieta del paciente 
hipertenso, con alimentos que garanticen el consumo 
de las concentraciones adecuadas del Mg, podría ser 
considerada como una estrategia válida para el control 
de la presión sanguínea (26). 

 

Evidencias experimentalesde la disfunción 
endotelial en modelos murinos y seres 

humanos 
 
El efecto protector de la curcumina fue 

observado en un modelo animal de HTA inducida por 
cadmio (Cd), estrés oxidativo y disfunción endotelial. 
Para ello, ratones machos de la cepa ICR, fueron 
expuestos a 100 mg/L de Cd en el agua para consumo 
durante 8 semanas. Por su parte, la curcumina fue 
administrada intragástricamente a dos dosis distintas: 
50 o 100 mg/Kg de peso. El Cd indujo hipertensión y un 
compromiso de la respuesta vascular a la fenilefrina, 
acetilcolina y nitropusiato de sodio. La curcumina 
redujo los efectos tóxicos del Cd y protegió de la 
disfunción vascular por incremento de la respuesta 
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vascular y por normalización de los valores de la 
presión sanguínea. El efecto protector vascular de la 
curcumina en roedores expuestos a Cd, estuvo 
asociado a la sobre-regulación de la proteína sintasa 
de óxido nítrico endotelial (eNOS), la restauración de 
la relación glutatión reducido/glutatión oxidado, y la 
mejora del estrés oxidativo, como fue indicado por la 
reducción en la producción de superóxido en el tejido 
aórtico y reducción del malondialdehído plasmático, 
proteínas carboniladas en plasma y los niveles de 
nitrito/nitrato en la orina de los ratones. La curcumina 
también disminuyó la acumulación del Cd en la sangre 
y varios órganos, debido principalmente a su acción 
quelante y a su papel como antioxidante (27). 

 

Disfunción endotelial y el factor 4 similar a 
Krüppel (KLF4) 

 
KLF4 es un factor de transcripción con 

dominios dedos de zinc conservados. Como un 
regulador esencial de la homeóstasis vascular, el KLF4, 
ejerce un efecto protector en las células endoteliales, 
incluyendo la regulación de la vasodilatación, 
inflamación, coagulación y el estrés oxidativo. En el 
año 2019, el grupo de Ban y col., demostraron que 
KLF4 puede sufrir S-nitrosilación en respuesta al estrés 
nitrosativo (producido por las especies reactivas 
derivadas del nitrógeno) en las células endoteliales, lo 
cual, genera una disminución en su localización 
nuclear con compromiso de su transactividad. Las 
técnicas de mutagénesis sitio-dirigida y la 
espectrometría de masas, revelaron que la S-
nitrosilación modifica al KLF4 en el residuo de cisteína 
437 de su secuencia (Cys437). Los estudios de 
funcionabilidad, evidenciaron que el tratamiento con 
S-nitrosoglutatión comprometió la 
respuestavasodilatadora. En las células epiteliales, la 
endotelina 1, indujo la S-nitrosilación del KLF4, el cual 
fue revertido por un antagonista al receptor de 
endotelina, designado como bosentano. En el modelo 
de hipertensión arterial pulmonar en ratas-inducido 
por hipoxia, el KLF4 S-nitrosilado, estuvo 
significativamente incrementado en tejido pulmonar, 
con una disminución en su localización nuclear. Este 
grupo concluyó, que la S-nitrosilación es un nuevo 
mecanismo para la modificación postraduccional del 
KLF4 en las células epiteliales y que pudiese estar 
implicado en la patogénesis de la disfunción vascular y 
en enfermedades como la hipertensión pulmonar (28). 

 

Disfunción endotelial en pacientes hipertensos 
 

En población humana la aterosclerosis, la 
disfunción endotelial y la HTA están estrechamente 
relacionadas. En un estudio realizado en La Habana, 
Cuba, en 60 pacientes hipertensos de reciente 
diagnóstico sin lesión en órganos diana, y comparados 
con 60 personas no hipertensas, se pudo establecer 
que, en los hipertensos, el valor medio de diámetro 
basal de la arteria braquial fue 3,8 mm frente a 3,5 mm 
en los no hipertensos. Se evidenció correlación para el 
colesterol total, el colesterol-HDL, el grosor íntimo 
medio carotídeo, la microalbuminuria y el riesgo 
cardiovascular global, con respecto al diámetro basal 
de la arteria braquial. Se concluyó que la 
determinación del diámetro basal de la arteria braquial 
mostró resultados promisorios como marcador de 
disfunción endotelial en la HTA (29). 

 

El inflamasoma NLRP3 en la hipertensión 
arterial) 

 
La figura 1 presenta las vías de activación del 

inflamasoma NLRP3. Existen evidencias de la 
activación del inflamasoma NLPR3 en la hipertensión 
inducida por sal (30) y en otros modelos de 
hipertensión experimental. En pacientes hipertensos, 
se han demostrado evidencias de activación de la 
inmunidad innata, incluyendo incrementos de los 
receptores similares a Toll (TLR) 2 y 4, en monocitos de 
sangre periférica (31) y aumento en los niveles 
plasmáticos de IL-1β y de IL-18 (32-33). El inflamasoma 
NLRP3, la IL-1β y la IL-18, están implicados en el 
desarrollo y evolución de enfermedades tales como: 
HTA, ateroesclerosis, diabetes tipo II, gota, malaria, 
entre otras, y se han sugerido como un blanco 
quimioterapéutico para la prevención de estas 
patologías (30, 34). En la modulación de la actividad 
del inflamasoma NLRP3, participan mecanismos como: 
los polimorfismos en los genes codificadores de las 
proteínas del inflamasoma, la ubiquitinación, la 
regulación redox, la concentración de ATP y la 
señalización paracrina, mediante factores de 
transcripción e interleucinas, mecanismos epigenéticos 
como: la metilación y la expresión de micro-ARN (35). 
En este sentido, se propone estudiar nuevas terapias 
que se centren en la eliminación o inhibición de los 
componentes del inflamasoma NLRP3, de manera 
individual y conjunta, como opción de tratamiento en 
enfermedad renal (36); en otro contexto, otros autores 
sugieren explorar opciones quimioterapéuticas 
independientes de la vía inflamasoma NLRP3 en 
enfermedad renal aguda (37). Este componente de la 
inmunidad innata, puede ser bloqueado por la acción 
de drogas de naturaleza endógenas o exógenas que 
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Figura 1. Compuestos con capacidad de inhibición del inflamasoma NLRP3. Después de cruzar la membrana 
plasmática y entrar al citosol, estos inhibidores endógenos (BHB) o exógenos (MNS, DMSO, Bay 11-7082 y MCC950), 
bloquean el inflamasoma NLRP3, a través de mecanismos que interfieren directamente con el inflamasoma o su 
ensamblaje. Bay 11-7082 es un inhibidor directo de la actividad ATPasa del NLRP3, y también actúa como un inhibidor 
de la actividad proteasa de la caspasa-1 (38).Por otra parte, el MNS previene específicamente la formación de la 
estructura ASC-mediada por el NLRP3 y la oligomerización, sin bloquear la salida de potasio, inducida por los agonistas 
del NLRP3 (39), el DMSO inhibe la formación del piroptosoma  ASCvíalos activadores del inflamasoma NLRP3 (40), el 
BHB actúa por prevención de la salida del potasio, reducción de la oligomerización de la estructura ASC y la formación 
del “speck” (41), y finalmente el más importante compuesto(MCC950) podría prevenir la oligomerización del ASC 
inducido por el NLRP3(42).La línea sólida con la barra diagonal indica el punto de acción de cada compuesto. 
Figura disponibleen 
:https://www.researchgate.net/publication/306373062_The_NLRP3_inflammasome_Is_Really_an_Option_Therape
utic_for_Kidney_Disease/figures 
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pueden actuar tanto en su proceso de ensamblaje, 
como en su activación directa (figura 1). Entre éstas 
podemos mencionar: Bay 11-7082 (38), 3, 4-
methylenedioxy-β-nitrostyrene o MNS (39), el DMSO o 
dimetil-sulfóxido (40), β-hidroxibutarato (41) y el 
compuesto con los mejores valores de IC50 in vitro, 
MCC950, el cual puede inhibir la oligomerización del 
componente proteico ASC (el cual posee un dominio 
de reclutamiento para caspasas y un dominio pireno), 
e impedir la activación del inflamasoma NLRP3 (42). 

 

Respuesta inmune adaptativa, microbiota 
intestinal y la HTA 

 
Con respecto a las células presentadoras de 

antígenos (CPA), las células dendríticas, son capaces de 
interaccionar con las altas concentraciones de Na. El 
catión gana acceso intracelular a través de las 
subunidades alfa y gamma del canal epitelial de sodio 
(ENAC) y el intercambiador Na+/H+, induciendo la 
activación de las células dendríticas, la producción de 
IL-1β, la producción de IL-17α, interferón gamma (IFN-
γ) por parte de las células T, conduciendo en estos 
casos, a unestado de mayor inflamación, ya que esta 
ruta puede llevar a una mayor producción de 
macrófagos de tipo M1 (proinflamatorios). Otro 
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elemento celular que se ve afectado es el grupo de 
células T reguladoras (Tregs), las cuales también 
evidencian cambios progresivos durante una elevada 
ingesta de Na, cuya implicación clínica directa es la 
predisposición a un estado proinflamatorio, 
representado por el grupo Th17; una disminución de 
los estados anti-inflamatorios, dependiente de las 
células Tregs. Un equilibrio entre la reactividad de 
células T proinflamatorias y la supresión inflamatoria 
inducida por células Tregs, determina el desarrollo de 
HTA, como lo demuestra la mejora de la hipertensión, 
con la transferencia adoptiva de células Tregs, en 
varios modelos animales (1).  

 
Múltiples evidencias podían ser citadas, para 

dar apoyo a esta aseveración, por ejemplo, en un 
estudio de 15 individuosvoluntarios sanos, se 
determinó que con una dieta hipersódica, se observó 
una disminución inicial del grupo de células Th17 en 
los primeros 3 días, que luego aumentaron hasta el día 
17. En contraposición, el grupo de células Tregs, tuvo 
un comportamiento inverso, disminuyendo su 
concentración durante el periodo de alta salinidad 
(43). La ingesta elevada de sal en ratones, reduce la 
carga bacteriana de Lactobacillus murinus en la 
microbiota intestinal y a su vez el tratamiento de estos 
mismos animales con L. murinus, suprime la 
exacerbación inducida por la sal, de la HTA, al modular 
las células Th17. En un estudio piloto en seres 
humanos, a travésde un desafío moderado con alto 
contenido de sal, se verificó la reducción de la 
supervivencia intestinal de Lactobacillus spp., 
aumentando el número de células Th17, 
incrementándose así la PA (44). 

 

Microbioma intestinal, ácidos grasos de 
cadena corta e HTA 

 
Los ácidos grasos de cadena corta (SCFAs) 

constituyen la clase principal de productos del 
metabolismo bacteriano y son sintetizados 
principalmente en el colon humano, a partir de la 
fermentación bacteriana. Los SCFAs como el acetato, 
propionato y butirato reducen la activación endotelial, 
inducida por mediadores pro-inflamatorios, al menos 
en parte, por activación de los receptores acoplados a 
proteínas-G (GPRs): GPR41 y GPR43. En el trabajo de 
Robles-Vera y col., 2020 aortas de ratas y células 
endoteliales aorticas de ratas, fueron incubadas con 1 
μΜ de Angiotensina II (AngII) por 6 horas, en presencia 
o ausencia de SCFAs, a concentraciones de 5-10 mM. 
En células endoteliales de la aorta de ratas, la AII 
redujo la producción de óxido nítrico (NO), estimulada 

por el ionóforo de calcio A23187; incrementó las 
especies reactivas derivadas del oxígeno (ROS), ambos 
procesos dependientes de la NADPH oxidasa y de las 
mitocondrias; disminuyó la fosforilación de la 
fosfoproteína estimulada por vasodilatadores (VASP) 
en el sitio Ser239; redujo el nivel del ARNm de GPR41 y 
GPR43; y redujo la respuesta relajante dependiente 
del endotelio a la acetilcolina en la aorta. La 
coincubación con acetato y butirato, pero no con 
propionato, incrementó tanto la producción de NO y la 
pSER239-VASP, redujo la concentración intracelular de 
ROS y mejoró la respuesta de relajación a la 
acetilcolina. Los efectos benéficos del butirato fueron 
inhibidos por el antagonista del receptor GPR41, el β-
hidroxibutirato, y por el antagonista al receptor 
GPR43, designado GLPGO794. El butiratoinhibió la 
bajoregulación del GPR41 y GPR43 inducido por AngII, 
sin efecto alguno del acetato y propionato (45). Al 
constituir la AII, el principal péptido del sistema renina-
angiotensina-aldosterona, y ser un estímulo fuerte 
para que la NADPH oxidasa produzca ROS en la pared 
vascular, lo cual genera estrés oxidativo vascular y 
disfunción endotelial. Así la exposición crónica a la AII 
induce hipertensión y remodelamiento vascular (7, 
46).En términos sencillos, estos autores sostienen que 
el acetato y el butirato mejoran la disfunción 
endotelial, inducida por la AngII, porque incrementan 
la biodisponibilidad del NO. El efecto protector del 
butirato parece estar relacionado a la activación de 
GPR41/43, mientras que el efecto del acetato fue 
independiente de los receptores antes señalados (45). 

 

Hipertensión arterial e inmunidad celular 

 
La respuesta inmunológica frente a la ingesta 

de Na,opera actuando sobre el sistema fagocítico 
mononuclear, resultando en una respuesta 
proinflamatoria que sigue acentuando aún más los 
procesos patológicos ya mencionados. En este caso, el 
exceso de sal, modifica el equilibrio entre los 
macrófagos proinflamatorios y anti-inflamatorios 
(macrófagos M1 y M2 respectivamente), todo esto 
sustentado en investigaciones en donde la lesión 
pulmonar inducida por el lipopolisacárido, ha puesto 
de manifiesto que el NaCl elevado, induce la formación 
de macrófagos M1 proinflamatorios y la supresión de 
los M2 antiinflamatorios (2).Otro dato importante es 
que la atenuación de los macrófagos M2 contribuye al 
desequilibrio inmunitario proinflamatorio. 

En tres modelos murinos de hipertensión 
experimental (inducidas por AngII, éster de metilo 
nitroarginina-LNG designado como “L-NAME” y el 
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modelo de hipertensión sensible a la sal)se evidenció 
una acumulación de células mieloides periféricas con 
el fenotipo CD11+Gr1+ en sangre y bazo de ratones 
hipertensos. Estas células expresan marcadores de 
superficie y factores de transcripción asociados con 
inmadurez e inmunosupresión. De igual manera, estas 
producen peróxido de hidrógeno (H2O2) para suprimir 
la activación de las células T. Estas son características 
de un grupo celular denominado células supresoras, 
derivadas de la línea mieloide (MDCSs). La depleción 
de MDCSs hipertensivas incrementan la presión 
sanguínea y la inflamación renal. En contraposición, la 
transferencia adoptiva de MDCSs del tipo salvaje hasta 
ratones hipertensos redujo la presión sanguínea, 
mientras la transferencia de MDSCs deficientes de 
NADPH oxidasa-2 no lo hizo. Estosresultados 
permitieron inferir que la acumulación de MDSCs es 
una característica de los modelos experimentales de 
hipertensión. Las MDSCs limitan la inflamación y el 
incremento de la presión sanguínea a partir de la 
producción de H2O2 (47). 

Otro grupo celular importante descrito es el 
correspondiente a las células linfoides innatas (ILCs), 
las cuales han evidenciado cumplir un papel en el 
inicio, regulación y resolución de la inflamación (48). 
Las ILCs son linfocitos innatos que carecen de los re-
arreglos del receptor para antígeno. Las ILCs se 
agrupan de acuerdo a los marcadores de superficie, 
factores de transcripción, y citocinas efectoras, en tres 
diferentes grupos: ILCs 1, 2 y 3. El interferón-γ es 
producido por las ILCs 1, IL-5 e IL-13 por ILCs 2, y 
finalmente la IL-17A y/o la IL-22 por la ILC 3. Las células 
asesinas naturales (NK) pertenecen a las ILC 1 y son las 
únicas a las cuales se les ha descrito un papel en la 
hipertensión (49).El tratamiento con AngII, causó un 
reclutamiento de células NK en la pared aórtica, en 
ratones que carecieron de los genes T-Box 21 (Tbx21, 
caja T 21) o INF-γ. La depleción de células NK mediante 
el uso de anticuerpos anti-NK1.1, redujo la disfunción 
dependiente e independiente del endotelio, inducido 
por una infusión de AngII; sin embargo, éstas células 
parecen no jugar un papel importante en la elevación 
de la presión sanguínea dependiente del estímulo 
(AngII) (50). 

Las células dendríticas (DCs) son células 
presentadoras de antígenos profesionales (APCs), 
caracterizadas por la expresión de CD11c (integrina αx) 
las cuales activan linfocitos T vírgenes, orquestando la 
inmunidad adaptativa. Las DCs son particularmente 
abundantes en el riñón, formando una red celular 
confinada al intersticio de los túbulos renales 
(51).Mediante el uso de ratones transgénicos, el grupo 
de Hevia y col., en el año 2018, demostraron que las 

APCs, son requeridas para el desarrollo de la 
hipertensión, y que la ablación/restitución de éstas, 
genera cambios rápidos en la presión sanguínea de 
ratones expuestos a AngII + dieta alta en NaCl. De igual 
manera, Las APCs fueron necesarias para la inducción 
de los componentes del sistema renina-angiotensina-
aldosterona y afectaron la modulación de la natriuresis 
y el transporte tubular de sodio. Consistente con la 
prevención de la hipertensión, la ablación de las 
APCs,también previno la hipertrofia cardiaca y la 
inducción de diversos marcadores de daño cardiaco y 
renal (52). 

 

Inmunopatogénesis y el consumo de sodio 
¿poco o mucho? 

 
Teniendo en cuenta que los excesos de sal son 

negativos para nuestro organismo, se debe tener 
presente que una ingesta de Na muy baja, también 
puede ser proinflamatoria y contraproducente. 
Unestudio demostró que comparando los dos 
escenarios (uno con alta ingesta de Na = 160 
mmol/día, y otro con baja ingesta de Na = 60 
mmol/día), hubo una mayor concentración de proteína 
C reactiva, TNF-α e IL-6, activación del SRAA, y 
resistencia a la insulina, con dietas deficientes de Na 
(53-58).En 75 pacientes hipertensos con enfermedad 
renal crónica y una dieta de restricción de sal durante 
un mes, se determinó el sodio y el potasio en orina de 
24 horas, para verificar su ingesta de sal, seguido de un 
año y medio de seguimiento.La cuantificación del Na 
en la orina de 24 horas, ayuda a predecir el efecto 
antihipertensivo potencial de la reducción de la sal en 
la dieta de los sujetos con enfermedad renal crónica. 
La restricción de sal redujo la presión arterial, 
especialmente en pacientes con una ingesta diaria 
estimada de sodio> 150 mmol/día. La reducción de la 
ingesta de sodio sobre los 20 mmol/día, redujo tanto 
la presión arterial, como la proteinuria(59). 

 

Citocinas y los riñones 

 
Las citocinas también afectan la función 

tubular renal, al aumentar la síntesis local de 
angiotensinógeno y AngII, promoviendo la retención 
de Na y aumentar el volumen extracelular en la 
hipertensión (1). El medio inflamatorio propagado por 
la infiltración de células T en el riñón hipertensivo, 
puede alterar el manejo del Na y promover la lesión 
renal (53). Se han descubierto tres citocinas que 
poseen implicación en la disfunción renal hipertensiva, 
ellas son: la IL-17, IFN-γ y el TNFα. Este grupo de 
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citocinas es producido por grupos celulares como los 
linfocitos Th17 y por los linfocitos T CD4+ y T CD8+. Se 
ha visto que la deficiencia de IL-17A o IFN-γ, podría 
limitar la expresión de transportadores de Na en el 
túbulo proximal, favoreciendo la excreción de Na, 
disminuyendo la respuesta hipertensiva crónica. Para 
seguir reafirmando la participación de los linfocitos T, 
en la patogénesis de la hipertensión, existen múltiples 
ensayos realizados en animales que han revelado que, 
en estos modelos de hipertensión crónica, se 
manifiesta una mayor infiltración inmunitaria en la 
adventicia vascular y en el riñón (58, 60-61). 

 
Además, en situaciones antagónicas como la 

de ratones con carencia de linfocitos T, se determinó la 
presencia de respuestas atenuadas a la hipertensión 
experimental, fenómeno que fue restaurado luego de 
la transferencia de células T, por lo que resulta 
meramente necesario reconocer y analizar la 
implicación de este grupo celular en la HTA y 
determinar como la expresión de transportadores de 
Na se ve alterada. La PA puede elevarse por 
vasoconstricción o aumentando el volumen circulante. 
Valiéndonos de la última condición, podemos decir 
que el exceso en la reabsorción de Na, actúa 
contrarrestando las respuestas natriuréticas, 
generando el proceso hipertensivo, y en este caso se 
induciría este mecanismo ante la presencia de la AngII, 
la cual es liberada localmente, tras la estimulación por 
las citocinas que secretan las células T (62-63).  

 
Tras dos semanas de infusión de AngII, se 

produce activación de transportadores de Na distales 
(cotransportador cortical Na+-K+-2Cl- (NKCC), 
cotransportador NCC y ENaC) y la inhibición de los 
transportadores proximales (isoforma 3 del 
intercambiadora Na+/H+ (NHE3), isoforma 2 del 
transportador de Na+/fosfato (NaPi2), y NKCC 
medular) en ratas Sprague Dawley, por la producción 
de citocinas durante la hipertensión después de la 
infusión de AngII, demostrándose así la hipótesis, que 
el IFN-γ e IL-17A facilitan la estimulación por AngII en 
los transportadores distales o que previenen la 
depresión natriurética por presión de los 
transportadores proximales (58).  

 
Otro de los hallazgos de este estudio es que la 

infusión por dos semanas de AngII, provocó 
hipertensión en ratones tipo salvaje (WT), al igual que 
en ratones que carecían de la producción de citocinas 
del tipo IFN-γ o IL-17A; sin embargo, los valores finales 
de PA fueron de 25 a 20 mmHg inferiores en el último 
grupo, en comparación con el primero. También se 

evidenció una reducción del 30% de la respuesta 
natriurética en el grupo de ratones WT, pero en el 
segundo grupo, la disminución no fue significativa en 
comparación al control, además los ratones con 
ausencia en la producción de las citocinas ya citadas, 
excretaron un mayor porcentaje del Na, inyectado 
durante las 4 horas una vez iniciado el estudio (58). 

 
Esta capacidad no se reflejó en diferencias 

significativas en la abundancia del transportador de Na 
al inicio del estudio, pero puede reflejar un menor 
potencial de inflamación en todo el animal. Otros 
datos basados en este estudio, permiten evidenciar 
como la comparación con ratones WT infusionados 
con AngII, y el genotipo IFN-γ knockout, mostró 
supresión proximal, en la rama gruesa de la porción 
ascendente del asa de Henle y de los transportadores 
en los túbulos contorneados distales; sin embargo, la 
PA durante la infusión de AngII se suprime en la misma 
medida tanto en los ratones IFN-γ knockout, como en 
los ratones IL-17A knockout, que respaldan la 
importancia y el potencial compensador de la 
respuesta presión-natriuresis en el túbulo proximal del 
riñón (58). 

 

¿Cómo la dieta de potasio afecta el exceso de 
la volemia? Sistema calicreínas-cininas 

 
 
El potasio (K) es un ion preponderantemente 

intracelular, involucrado en mantener los potenciales 
de membrana de los tejidos excitables, como los 
nervios y los músculos. Sus valores tienen un efecto en 
el mantenimiento de la volemia en los seres humanos 
y por lo tanto podría conllevar a ser participe en la 
génesis de un trastorno hipertensivo, ya que la mayor 
parte de su control se produce a nivel renal (64-67). 

 
Existen datos generados a partir del estudio 

NHANES realizado en el periodo 2007-2008, en el cual 
se estimó que en los Estados Unidos tanto hombres 
como mujeres estaban consumiendo K por debajo de 
los niveles recomendados (4.700 mg/día), ubicándose 
la ingesta media en mujeres alrededor de 2.290 
mg/día y en hombres en 3.026 mg/día (68), y 
correlacionar estos datos con el hecho de que una de 
las enfermedades más preponderantes en los Estados 
Unidos es la HTA, demuestra el vínculo de este 
electrolito con dicha condición. Asípues, se ha visto 
que ingerirdietas altas en K, se ha relacionado con una 
reducción en las cifras de PA, disminuyendo así el 
riesgo de padecer accidentes cerebrovasculares. La 
estrategia para aumentar la ingesta de K, es consumir 
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alimentos naturales, como frutas y verduras, en lugar 
de usar suplementos de K, dado que las fuentes 
naturales contienen una variedad de otros nutrientes 
beneficiosos, asegurando una mayor entrada celular 
de K a cambio de Na, además, también están 
desprovistos de los posibles efectos adversos de los 
aniones cloruro (69-75). 

 
La concentración normal de K en el fluido 

extracelular es de 3,5-5,3 mEq/L, por lo que el estricto 
balance entre los aumentos y descensos, es 
absolutamente necesario, ya que variaciones extremas 
de estos rangos no son compatibles con la vida (68).  
Además, se ha demostrado que alrededor del 90% del 
K del organismo, es excretado por la vía urinaria, 
mientras que el otro 10% es excretado por el tracto 
gastrointestinal. Por tal motivo resulta necesario 
conocer el mecanismo de funcionamiento renal que 
permite esto.  

 
El control de la secreción de K se produce en 

la nefrona distal sensible a aldosterona (ASDN), que 
involucra a la segunda porción del túbulo contorneado 
distal (DCT2), el túbulo de conexión (CNT) y el 
conducto colector cortical (CCD) (76).  Su salida del 
intersticio arranca desde la membrana basolateral de 
las células en la ASDN, por medio de una bomba de 
Na-K-ATPasa. El K deja las células principales en la CNT 
y CCD, y por canales de K en el dominio apical de las 
células del DCT2. Este proceso es posible gracias a un 
gradiente electroquímico que facilita el movimiento de 
K, el cual se establece por la reabsorción de Na a 
través del canal ENaC, que crea un potencial eléctrico 
transepitelial-negativo en el lumen (69). 

 
Ante el aumento de la ingesta de K, se 

producirá un incremento de su concentración 
plasmática, lo que, a nivel suprarrenal, 
específicamente en su zona glomerular, se traducirá en 
una producción de aldosterona, la cual se secretará y 
ello lleva a un aumento de la actividad de la bomba 
Na-K-ATPasa de la membrana basolateral de las células 
de la ASDN, así como también se estimulará la 
expresión de canales ENaC, los cuales tienen como 
función reabsorber el Na (68-69). 

 
Se debe tener presente que en la primera 

porción del DCT (DCT1) se expresan 
contransportadores sodio-cloro sensible a tiazidas 
(NCC), los cuales se encuentran ubicados mucho antes 
que el DCT2, en donde encontramos a la ASDN, por lo 
que a nivel de DCT1 solo encontramos el NCC, el cual 
al estar activo, provoca una reabsorción de Na, que 

evitará que en la ASDN se reabsorba el mismo, por 
acción de la aldosterona, no estableciéndose así el 
potencial eléctrico transepitelial- negativo en ellumen, 
que permitirá la salida de K, por lo que se establecerá 
una hipercalemia por reducción en su excreción (68-
69). 

 
Resulta interesante saber que el término 

paradoja de la aldosterona, hace referencia a que su 
secreción puede retener Na en situaciones de baja 
ingesta de NaCl o agotamiento del volumen 
intravascular, sin producir kaliuresis, o como hormona 
kaliuretica en situaciones de exceso de K (68, 76). Ante 
el incremento en los niveles de K, se estimula la 
secreción de aldosterona, lo que conlleva a la 
activación de una familia de quinasas, conocidas como 
quinasas sin lisina (WNK), las cuales presentan 4 
dominios (WNK-1-WNK-4), teniendo en cuenta que las 
WNK-2 no se expresan en elriñón. La responsable de 
producir una acción kaliuretica por inhibición de la 
activación de NCC es la WNK-4, la cual por inactivación 
de la ruta SPAK/OSR1, lleva a que el canal NCC no se 
exprese y por lo tanto no haya reabsorción de Na en el 
DCT1. Se ha visto también, que la ruta de activación de 
WNK-4 en el DCT1, se encuentra muy vinculada con los 
niveles intracelulares de cloro (Cl), los cuales 
aumentan, ante elevaciones en la concentración 
plasmática de K, lo que induce la despolarización de las 
células principales del DCT1, provocando elevación del 
Cl y por lo tanto alterando la actividad de WNK-4, 
disminuyendo la actividad de la vía 
SPAK/OSR1,frenándose la expresión de NCC. Ante la 
ausencia de K, se ha evidenciado que lo niveles de Cl 
disminuyen, por lo que WNK-4, se autofosforila y se 
inactiva, no pudiendo evitar el funcionamiento de la 
ruta SPAK/OSR1, y esto también está dado porque la 
actividad de WNK-1 y WNK-3 se acentúan en ausencia 
de WNK-4, expresándose así los canales NCC (76, 77).  

 
Luego que el Na no es reabsorbido en el DCT1, 

el flujo avanza hacia el DCT2, en donde en presencia 
de la aldosterona se activan tres canales de gran 
importancia que van a permitir: primero, que el Na sea 
reabsorbido por ENaC, el cual aumenta su expresión 
en la porción apical ante la presencia de aldosterona, y 
segundo, la creación del potencial eléctrico 
transepitelial-negativo en el lumen, que conllevará a 
que se expresen dos canales conocidos como canal de 
K de la médula renal externa (ROMK) activado por la 
reabsorción de Na y la creación del potencial eléctrico 
transepitelial-negativo en el lumen,por lo que dicho 
lumen se positivice, y los canales de alta conductancia 
a K (BK o Maxi-K) se activen por un aumento del flujo 
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luminal. Ante dicha situación el efecto kaliuretico se 
enciende, aumentando la tasa de filtración glomerular. 
Por dichos motivos se ha resaltado como la dieta rica 
en K puede tener efectos beneficiosos a nivel de la PA 
(76, 78). 

 
Otro punto importante que apoya aún más las 

propiedades modificantes de la volemia por una dieta 
rica en K, se encuentran en enterocitospor la detección 
de la ingesta de K, que también genera una 
modificación en su homeostasis, por la sola percepción 
de ello en el bazo. Ante una ingesta de alimentos ricos 
en K, se ha determinado que el efecto kaliuretico se 
activa, bien sea por inhibición del NCC en DCT1, así 
como por un incremento a nivel de las células en los 
segmentos ASDN, en su región apical de canales como 
el ENaC y el Maxi-K. Esto se ha sugerido a partir de 
datos que mencionan la activación de la función renal 
excretora de K, independientemente de la 
concentración plasmática del mismo, o de la actividad 
mineralocorticoidea (68-69). Además, existen datos 
que sugieren que la activación del SRAA se da por 
disminución en los niveles de K(76, 79). 

 
Los alimentos ricos en K, no solo tienen 

propiedades hipotensoras, por los grandes aportes de 
este electrolito al organismo. Dichos productos 
también aportan gran cantidad de iones precursores 
de bicarbonato, y su importancia radica en que 
aumentar los niveles de álcalis facilita la excreción 
renal de la carga de K, esto se explica por el hecho de 
que cuando los niveles de bicarbonato aumentan, el 
pH luminal es elevado, dicho estimulo provoca un 
aumento de ENaC, pero también, los aumentos del pH 
intracelular, incrementan la actividad de los canales 
ENaC, ROMK y Maxi-K. Por tanto, los efectos de un pH 
alcalino son procesos adicionales que favorecen la 
liberación de K luego de su ingestión (68, 80). 

 

Sistema calicreínas-cininas 

 
Los efectos hipotensores del K, siguen 

demostrándose en distintos experimentos: la alta 
ingesta de K, tanto en ratas hipertensas como en 
humanos, ha atenuando las lesiones de la insuficiencia 
renal, entre ellas la esclerosis glomerular y la dilatación 
tubular en ratas Dahl sensibles a la sal; a su vez, 
también previene el daño isquémico, reduce la lesión 
endotelial, el engrosamiento de la pared arterial y la 
mortalidad de los accidentes cerebrovasculares en 
ratas hipertensas. En este apartado, se desea 
evidenciar como los efectos del K, tienden a tener una 

respuesta benéfica en los niveles de PA, a través del 
sistema calicreínas-cininas.Es necesario saber que el 
sistema calicreínas-cininas renal, está involucrado en el 
balance homeostático del agua y el Na. Dicho complejo 
enzimático es sintetizado en la nefrona distal, lugar en 
donde el K es secretado. Un estudio con microscopía 
electrónica, reveló que una dieta alta en K producía 
hipertrofia e hiperplasia de las células que contenían 
calicreína, incluida la hipertrofia de los componentes 
del complejo de Golgi y del retículo endoplásmico 
rugoso, y un gran número de vesículas de tipo secretor 
que contienen calicreína (81, 82). 

 
Apoyados en estas teorías y en los hallazgos 

del siguiente estudio en donde se expuso el papel 
potencial del sistema calicreínas cininas en la 
reducción de la PA, luego de una ingesta de 
suplementos de K, se analizó la expresión de los 
componentes de dicho sistema, a partir de ratas 
espontáneamente hipertensas. Los resultados en esta 
investigación mostraron que la ingesta alta de K, 
provocó aumentos en la expresión de calicreína renal y 
en el receptor de bradicinina B2, así como también 
hubo aumentos en la excreción urinaria de cininas, 
GMPc y AMPc y además se demostró que la alta 
ingesta de K,atenuó el aumento de la PA en ratas 
espontáneamente hipertensas. Contrario a lo 
evidenciado en situaciones en las que ratas knockout 
para el gen que codifica para el receptor de bradicinina 
B2 (B2KO), muestran una conducta distinta tras la 
ingesta de Na. Luego de 8 semanas de ingerir una dieta 
hipersódica, la PA sistólica fue 15 mmHg más alta, en 
comparación con ratones sometidos a una dieta 
normal en Na, además se determinó que los ratones 
con delección del receptor B2KO desarrollaron 
hipertensión inducida por la sal mucho más rápido y 
tuvieron un punto de presión sanguínea final más 
elevado (83). Estos resultados demuestran no solo la 
importancia de una dieta hiperpotásica para evitar 
este tipo de trastornos, sino también la participación 
del sistema calicreína-cinina en la homeostasis de la 
PA.Es de resaltar también que este estudio, es el 
primero en demostrar aumentos tanto en la proteína 
de la calicreína renal y los niveles de ARNm después 
del suplemento de K.  

 
Para finalmente dar a entender:¿cómo la 

ingesta de K se ve involucrada en aumentos de los 
niveles de excreción urinaria de cininas, GMPc y 
AMPc? se planteó un esquema de acción para 
demostrar el efecto hipotensor del sistema, y los 
aumentos de los elementos y mediadores moleculares 
ya mencionados. Tras una ingesta de K, se produce un 
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aumento en los niveles de calicreína renal, que 
conllevan a una escisión del cininógeno, para producir 
aumentos en los niveles de cinina. La unión de la cinina 
al receptor de bradicinina B2 estimula a la fosfolipasa 
A2, con aumentos en la formación de prostaciclina. 
Dicha molécula se une a su receptor, para generar 
estimulación de la adenilato ciclasa, y así elevar los 
niveles de AMPc. En la orina, el aumento del AMPc, 
representan un posible mecanismo de regulación 
positiva de la expresión de la calicreína y del receptor 
B2 de bradicinina. La expresión de AMPc,también 
demostró estar implicada en incrementar los niveles 
de ARNm del receptor B2 de bradicinina y del tejido de 
calicreína en cultivos de células primarias del túbulo 
proximal renal de humanos(84).  

 
Otra ruta alternativa, se da al momento de 

activarse el receptor B2 de bradicinina, el cual estimula 
a la fosfolipasa C, que lleva a la formación de NO. La 
elevación del NO estimula a la guanilato ciclasa para 
que se produzca GMPc, el cual poco a poco irá 
elevando sus niveles. En el estudio citado, se evidenció 
también que los aumentos en la cinina, tras la 
administración de K, resultan en aumentos a nivel 
urinario de GMPc. Por lo que GMPc y AMPc elevado, 
se correlaciona con relajación y un efecto 
antiproliferativo de células musculares lisas, lo cual es 
consistente con el efecto de reducción de la PA en 
ratas hipertensas, que fueron expuestas a una alta 
ingesta de K. En contraste, a lo desarrollado acá, se ha 
señalado que niveles reducidos de calicreína urinaria o 
renal, han estado presentes en ratas genéticamente 
hipertensas. Además, el mismo estudio expresó los 
efectos protectores contra la lesión renal dados por la 
ingesta de K. Por lo que resulta imperativo orientar el 
tratamiento de la HTA, no solo disminuyendo el 
consumo de NaCl, si no también aumentando el 
consumo de K (85-86). 

 

Consideraciones finales y perspectivas 

 
Existe un trabajo que señala: “la inmunidad 

no es causal de la hipertensión”, sino, un importante 
mecanismo secundario (87). La inmunidad aberrante, 
puede desencadenar la disfunción endotelial, pero casi 
nunca es la causa principal de HTA; pero,en la 
evolución de la HTA, no se requiere de un estado 
aberrante,más bien de estímulos que contribuyan a 
inducir rutas proinflamatorias y suprimir las 
antiinflamatorias, como lo es el consumo de sal;sin 
embargo, el mecanismo no solo se limitará a producir 
disfunción endotelial, la génesis de la hipertensión por 

alteraciones inmunológicas, va más allá, desde 
alteraciones de transportadores de Na, infiltración 
linfocitaria al riñón, hasta la estimulación constante 
del SRAA (1-5, 7). 

 
Con lo anteriormente mencionado, el 

mecanismo patogénico de inmunidad no está limitado 
solo a disfunción y a rigidez endotelial, ha resultado 
desafiante e innovador evidenciar como la constante 
reabsorción de Na, por activación de canales ubicados 
en el sistema tubular renal, estimulada por liberación 
de interleucinas, se encuentra estrechamente 
vinculada con el proceso patológico hipertensivo, la 
contribución de la inmunidad a la HTA, es 
conceptualmente similar a la hipertrofia y calcificación 
de la pared vascular inducida por HTA. Los avances en 
la investigación han descubierto, que el proceso se 
profundiza y cobra mayor protagonismo en la génesis 
de la hipertensión, simplemente se requieren de 
ciertos estímulos para lograr que el sistema 
inmunológico altere la homeostasis del manejo del 
sodio, y transforme al individuo en una persona 
hipertensa, sin siquiera serlo, con esto se quiere dejar 
en claro, que los mecanismos patogénicos no solo van 
orientados al sistema circulatorio. La alteración como 
se ha revelado abarca muchísimas otras rutas, y los 
desequilibrios implican estirpes celulares linfocitarias, 
macrófagos, células dendríticas y diversas interleucinas 
que, por el nivel de participación, se puede asegurar 
que el sistema inmunológico pasa de ser un 
participante secundario (87), a ser un protagonista. La 
respuesta inmune adaptativa, a través de las células T, 
también se han relacionado con la génesis de HTA y su 
daño a riñones, a la pared arterial y en el sistema 
nervioso central (como órganos diana), por lo que 
hablar de una participación secundaria, no sería 
adecuado. 

 
Las perspectivas de lo presentado aquí, son 

mucho más amplias: Lapotencialidad prohipertensiva 
de la inflamación en estos órganos diana, ha sido 
demostrada en estudios en los cuales seha reducido la 
inflamación con una variedad de tratamientos 
(micofenolato de mofetilo, por ejemplo), que son 
inmunosupresores, y resultan en la prevención o 
mejoríade la hipertensión en prácticamente todas las 
cepas hipertensas de ratas y ratones. Más aún, la 
inducción experimentalde inflamación renal se asocia 
con aumento de la PA (88).Antes de finalizar, 
queremos destacar el papel de una subpoblación de 
células presentadoras de antígenos como macrófagos 
asociados a tumores (TAMs) que expresan una lectina 
del tipo C-específica para células dendríticas, 
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designadas como DC SING+. Estas subpoblaciones 
tienen una función inmunosupresora y de promoción 
de tumores y pueden servir como un indicador de 
pronóstico y blanco terapéutico en tumores de 
músculo (89).Estas células están implicadas en 
infecciones por algunos virus. Un análisis 
inmunohistoquímico de muestras de pacientes 
sometidos a cirugía a corazón abierto, mostró un 
aumento moderado y específico de sitio de células 
inflamatorias en el miocardio auricular de pacientes 
con fibrilación atrial en comparación con aquellos en 
ritmo sinusal, con población predominante de linaje 
monocito-macrófago. Estas células y sus productos de 
citocinas pueden influir en la remodelación auricular y 

la persistencia de la fibrilación atrial (90).Los 
resultados del grupo de Perros y col., (2007) apoyan el 
concepto  que las células dendríticas inmaduras se 
acumulan en los vasos pulmonares remodelados y, por 
lo tanto, podrían estar involucradas en la 
inmunopatología de la hipertensión pulmonar (91). 
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Resumen(español) 

El aceite vegetal es uno de los componentes dietéticos esenciales en el consumo diario de alimentos. Sin embargo, los 
beneficios de su consumo pueden sufrir alteraciones por el calentamiento repetido que conduce a la oxidación de los 
lípidos, sin saber los efectos dañinos de los mismos sobre la salud. El calentamiento repetido de aceites comestibles a altas 
temperaturas durante la cocción es una práctica común que tiene como objetivo reducir los gastos. Los aceites vegetales 
oxidados y recalentados tienen propiedades fisicoquímicas diferentes a las de su forma virgen y la mayor preocupación hoy 
en día es si estas formas en la dieta pueden ser perjudiciales para la salud. La oxidación térmica produce grupos funcionales 
que pueden ser potencialmente peligrosos para la salud. El efecto nocivo de los aceites recalentados es producido por los 
efectos de las sustancias generadas a partir de la oxidación lipídica secundaria el proceso de calentamiento que puede ser 
responsable del estrés oxidativo y el daño a diversos órganos del cuerpo. El objetivo de esta revisión es evaluar los efectos 
metabólicos de la reutilización de aceites comestibles recalentados y oxidados 

Palabrasclave(español) 

Aceite vegetal comestible; Calentamiento repetido, Oxidación; Cocción; estrés oxidativo; Efecto 

 

Abstract(english) 

Vegetable oil is one of the essential dietary components in the daily consumption of food. However, benefits of its 
consumption can suffer alterations due to repeated heating that leads to oxidation of lipids, without knowing the harmful 
effects of them on health. Repeated heating of edible oils at high temperatures during cooking is a common practice that 
aims to reduce costs. Oxidized and reheated vegetable oils have different physicochemical properties than those of their 
virgin form and the biggest concern today is whether these forms in the diet can be harmful to health. Thermal oxidation 
produces functional groups that can be potentially dangerous to health. The harmful effect of reheated oils is produced by 
the effects of substances generated from lipid oxidation secondary to a heating process that can be responsible for 
oxidative stress and damage to various organs of the body. The objective of this review is to evaluate the metabolic effects 
of reuse of reheated and oxidized edible oils. 
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Introducción 

 

Los aceites comestibles son uno de los 
principales componentes de la dieta y el consumo de 
alimentos del día a la vida y se utiliza en casi todos los 
tipos de preparaciones alimenticias, como freír, 
hornear, saltear, aderezar, marinar y cocinar por 
extrusión. El proceso de freír alimentos es un método 
común empleado para preparar comidas y modifica las 
características de algunos elementos de la dieta. Los 
aceites comestibles son derivados de fuentes 
vegetales y los más comúnmente utilizados son aceite 
de maní, maíz, palma, girasol y manteca vegetal. Su 
uso común de estos es la preparación de papas fritas u 
otros productos que son comercializados para ser 
cocinados de esta forma. 

Los glicéridos son esteres, formados entre 
glicerol y ácidos grasos. Según estos estén 
esterificados: tres, dos o uno de los hidroxilos del 
glicerol son denominados triglicéridos, diglicéridos o 
monoglicéridos respectivamente. El componente 
principal de los aceites comestibles son los 
triglicéridos. También contiene proporciones menores 
monoglicéridos, diglicéridos, ácidos grasos libres, 
esteroles, vitaminas liposolubles, tocoferoles, 
pigmentos, ceras y alcoholes grasos. Las características 
físicas y químicas del aceite están marcadas por los 
tipos y proporciones de ácidos grasos y las formas en 
que se coloca la molécula de glicerol (1). 

El problema común que se plantea hoy en día 
con los aceites comestibles es que se calienta 
repetidamente y se usa de nuevo muchas veces y a 
menudo se necesitan grandes cantidades de aceite 
para freír. Por esta razón, a menudo las personas 
conservan el aceite para freír usado para su uso 
posterior. Esto no solo ocurre en las casas familiares 
sino también en el sector comercial, en especial en los 
vendedores ambulantes, para reducir sus gastos y 
obtener más ganancias. La conciencia pública sobre el 
peligro del uso de aceite de freír reciclado sigue siendo 
baja. Una encuesta en la que participó tanto público 
como operadores de restaurantes y establecimientos 
de venta de comida demostró que más del 60 % de los 
operadores comerciales de comidas admitieron que 
habían estado utilizando aceites comestibles calentado 
repetidamente para la fritura de alimentos. De igual 
forma, las muestras de aceite tomadas de 100 puntos 

de venta tenían valores de peróxido de más de 10 
meq/Kg de aceite (2). 

Otro estudio demostró que una gran 
proporción de personas reutilizaba aceites sobrantes 
en sus hogares, de los cuales el 37 % almacenó el 
aceite recalentado en botellas y 3 % en botellas de 
plástico para reutilizarlo al día siguiente. El análisis 
químico de los aceites mostró altas concentraciones de 
ácidos grasos libres y aumento de las concentraciones 
de peróxido. También señalaron que 9 de cada 10 
encuestados no habían sido educados en temas de 
calidad e inocuidad de los alimentos (3). 

Una encuesta encontró que en los 
restaurantes los aceites para freír se usaron a 180°C 
por 3 horas/día durante 5 días consecutivos antes de 
desecharlos (4). La seguridad de los aceites 
comestibles ha atraído gran atención de los 
investigadores en todo el mundo. Existe evidencia que 
los mejores índices para evaluar los aceites usados son 
la cantidad de materiales polares totales y de 
triglicéridos poliméricos (5). Existe evidencia que 
propone que el punto de corte para rechazar el aceite 
de freír reutilizado debe ser de 20 % - 27 % de los 
compuestos polares (6). No obstante, se ha informado 
que 25 % de los compuestos polares en el aceite 
comestibles corresponden a un contenido mayor de 
oligómeros de triacilglicéridos (7). 

El hecho de calentar los aceites comestibles 
repetidamente lleva a un proceso de peroxidación de 
lípidos, que luego puede conducir a un estrés oxidativo 
(8). Este proceso está relacionado con varias 
patologías, como enfermedades cardiovasculares, 
osteoporosis, enfermedades degenerativas y cáncer. El 
objetivo de esta revisión es evaluar los efectos 
metabólicos de la reutilización de aceites comestibles 
recalentados y oxidados. 

 

Beneficios nutritivos del uso y consumo de 
aceites comestibles 

 
Los aceites comestibles son un elemento crucial de la 
dieta diaria. Es la principal fuente de lípidos que 
proporcionan energía (9 calorías / gramo) al ser 
humano, elemento fundamental de la membrana 
celular y componente básico de las hormonas lipídicas 
(9,10). Además, los beneficios nutricionales y para la 
salud de estos aceites comestibles son importantes. 
Además, la vitamina A, E y carotenoides contienen 
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ácidos grasos con cantidades variables de 
antioxidantes naturales que protegen a las células del 
daño de los radicales libres y evitan la aparición de 
rancidez oxidativa en el aceite (11). 
Los ácidos grasos poliinsaturados están presentes en 
grandes cantidades en aceites vegetales como el de 
girasol y se ofrecen como parte integral de las 
membranas mitocondriales (12). La efectividad del 
sistema de transporte de electrones depende de la 
cantidad de ácidos grasos poliinsaturados. Además, en 
general, tienen propiedades anti-aterogénicas al 
disminuir las concentraciones séricas de colesterol y 
triglicéridos (13). Las prostaglandinas, tromboxano y 
leucotrienos son derivados del ácido araquidónico, 
uno de los principales ácidos grasos poliinsaturados, 
que constituye entre 10 % - 15 % del total de ácidos 
grasos en las membranas. En general, los ácidos grasos 
poliinsaturados mejoran los componentes de 
formación y fluidez en la membrana celular y protegen 
a la célula. El ácido docosahexaenoico generalmente 
es sintetizado del ácido alfa-linolénico, otro ácido 
graso poliinsaturados principal que se encuentra en la 
soja, semillas de lino, nueces y espinacas (14). El ácido 
gamma-linolénico previene las enfermedades 
cardiovasculares mediante la expansión de los vasos 
sanguíneos, disminuyendo la presión arterial y 
evitando la aparición de aterosclerosis (15). 
El ácido gamma-linolénico inhibe la aparición y 
crecimiento de tumores y varios tipos de cáncer. Las 
fuentes dietéticas son las semillas de plantas como la 
prímula, grosella negra y borraja. Los ácidos grasos 
poliinsaturados biológicamente significativos son el 
ácido eicosapentaenoico y docosahexaenoico 
sintetizado a partir de ácido alfa-linolénico, llamados 
conjuntamente ácidos grasos omega-3. Las principales 
fuentes de ácido alfa-linolénico en la dieta son las 
nueces y avellanas (16). La ingesta de estos ácidos 
grasos omega-3 es clínicamente importante, ya que 
reduce la actividad de los glóbulos blancos que 
generan mediadores de la inflamación. Además, 
reducen la capacidad de las plaquetas para liberar 
tromboxano y estimular la coagulación sanguínea. Por 
lo tanto, los ácidos grasos omega-3 sirven como 
precursores de potentes antiinflamatorios, en la 
señalización celular y reservorio de biomoléculas 
(17,18). 
Finalmente, los ácidos grasos monoinsaturados están 
presentes en el aceite vegetal, como maní, oliva y 
canola previenen el desarrollo de enfermedad cardiaca 
coronaria y cerebrovascular (19). Es conocido que 
tiene efectos favorables en el perfil lípido y reduce el 
riesgo de enfermedades cardiovasculares (20,21). 
Además, estos ácidos grasos tienen menos 

probabilidades de reaccionar con especies reactivas de 
oxígeno y son más estables en situaciones de estrés 
oxidativo cuando se comparan con ácidos grasos 
poliinsaturados (22). Sin embargo, los resultados de 
estudios experimentales entre el consumo en la dieta 
de ácidos grasos monoinsaturados y el riesgo de 
enfermedad coronaria del corazón son escasos (23). 
Los cambios físico-químicos durante la oxidación 
térmica de varios aceites comestibles se muestran en 
la tabla 1. 

 

Oxidación térmica del aceite comestible 

 
El problema común que se plantea hoy en día 

en el uso de aceites comestibles es el recalentamiento 
y uso repetido en múltiples ocasiones. El 
calentamiento a altas temperaturas (170 °C - 220 °C) 
produce diversas reacciones químicas, conocidas como 
oxidación térmica. Además de la oxidación, también 
puede producirse hidrólisis, polimerización, fisión, 
ciclación, polimerización y, eventualmente, 
degradación a monómeros y polímeros volátiles (24). 
Los aceites poliinsaturados son más propensos a la 
oxidación comparado con los saturados y 
monoinsaturados. La peroxidación lipídica y productos 
de descomposición de las reacciones térmicas pueden 
degradar la calidad del aceite al aumentar la viscosidad 
pueden afectar negativamente al sabor y color de los 
alimentos (25). 

Durante la cocción, el agua de los alimentos 
se vaporiza e inicia la hidrólisis. El vapor de agua 
rompe los enlaces éster de los triacilglicéridos, 
generando glicerol, ácidos grasos libres, 
monoacilglicéridos y diacilglicéridos. Estos productos 
aceleran la hidrólisis. El glicerol aumenta la formación 
de ácidos grasos libres, la alta temperatura induce 
polimerización dando lugar a la formación de 
monómeros, dímeros y oligómeros de ácidos grasos 
cíclicos de alto peso molecular (26). La isomerización 
hace que el aceite sea más fácil de oxidar y que se 
produzca la polimerización térmica. La oxidación de los 
triacilglicéridos genera productos intermedios 
inestables, hidroperóxidos, que se transforman en 
radicales libres reactivos e inician la autooxidación. 

El proceso de oxidación del aceite durante el 
proceso de fritura es principal preocupación. La 
oxidación se produce debido a la reacción con el 
oxígeno atmosférico. La autooxidación también puede 
ocurrir si el aceite no se calienta, este proceso se 
apoya en la temperatura externa o se expone a la luz 
ultravioleta (27). Las fases de la oxidación incluyen 
iniciación, propagación y terminación. El calor extremo 
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durante la preparación de la comida puede provocar la 
formación de radicales alquilo (fase de inicio), con 
ruptura de los enlaces de hidrógeno, particularmente 
aquellos en posición alfa con respecto al doble enlace 
de la cadena de ácido graso. Estos radicales alquilo con 
un electrón no pareado son compuestos intermedios 
altamente inestables y de corta duración que 
reaccionan rápidamente con el triplete de oxígeno 
para generar radicales de peróxido. Este se estabiliza al 
extraer un átomo de hidrógeno de otro ácido graso 
insaturado para formar hidroperóxido y otro radical 
alquilo que reinicia la reacción. El mecanismo de 
oxidación es más propenso producir ácidos grasos 
insaturados en comparación con la forma saturada 
(28). 

Toda esta cadena de reacciones se convierte 
en "autosostenible", propagándose a gran velocidad 

(fase de propagación). Los isómeros de hidroperóxido 
son los principales productos durante esta fase. El 
proceso continúa hasta que alcanza una concentración 
máxima de hidroperóxido que hace que todo el 
proceso sea más frecuente. En la siguiente etapa se 
produce la descomposición de hidroperóxidos en 
compuestos de oxidación no radicales secundarios 
(fase de terminación). El mecanismo consiste la rotura 
del doble enlace del grupo hidroxilo, 
descomponiéndolo en hidrocarburos volátiles, 
aldehídos, alcoholes y cetonas, así como compuestos 
polares secundarios no volátiles, como aldehídos no 
volátiles, triacilglicéridos oxidados y polímeros 
triaglicerídicos. Si bien los compuestos volátiles 
pueden perderse en el proceso de cocción, los 
compuestos polares no volátiles, potencialmente 
peligrosos, se depositan en el aceite (26). 

Tabla 1. Cambios físico-químicos durante la oxidación térmica de varios aceites comestibles 

Aceite vegetal Temperatura (c) Duración del 
calentamiento 

Cambios físico-químicos 

Aceite de canola 185 y 215 7 horas / día Disminución de los compuestos polares 
totales y valor de anisidina con aumento 
de la degradación de vitamina e 

Aceite de coco, cártamo, 
canola y oliva 

180, 210, 240, 270 6 horas Formación de acroleína con aumento de 
la temperatura. 

Aceite de oliva 180 1,5 – 25 horas Disminución de la cantidad de sustancias 
similares a hidroxitirosol y tirosol, 
degradación de la vitamina e y fracciones 
glicerídicas y pérdidas depolifenoles. 

 180 30 - 180 minutos Disminución la concentración de 
hidroxitirosol, ácido elenólico, 
descarboximetiloleuropeínaaglicona y 
oleuropeínaaglicona 

Aceites de oliva, maíz, soja 180 30, 60 y 90 minutos Incremento de la concentración de 
peróxido, p-anisidina y ácidos grasos 
libres. 

Aceite de palma y de soja 180 Calentado una vez y 5 
veces (10 minutos) 

Disminución de las concentraciones de 
vitamina e y varios isómeros. 

Aceite de palma 30 – 320 0 – 20 minutos Aumento de las concentraciones del 
contenido de malonilaldehído, 
disminución del contenido de 
carotenoides 

Aceite de cacahuete 220 20 minutos Aumento del valor de acidez y los valores 
de peróxido y malonilaldehído 
acompañado con disminución del 
contenido total de carotenoides 

Aceite de girasol 100 52 horas Disminución de la cantidad de ácido 
linoleico. 

Aceite de girasol, semilla de 
uva, soja, maíz y oliva 

180 50 horas Aumento de la cantidad de trienos 
conjugados y de componentes polares 
totales. 
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En vista de lo anterior, cuando un aceite 
vegetal se calienta repetidamente, los productos de 
oxidación se acumulan, empeorando la calidad y 
seguridad de este. El aceite calentado repetidamente a 
altas temperaturas durante mucho tiempo genera 
productos de peroxidación lipídica derivados del 
oxígeno y productos de hidroxilación, que son 
extremadamente perjudiciales para el cuerpo (29). 
Estos elementos pueden llegar a los alimentos durante 
el proceso de cocción y causar efectos nocivos 
potenciales si es consumido. Existe evidencia que el 
consumo de alimentos preparados con esos aceites 
puede causar cambios celulares irreversibles, 
mutaciones, cáncer y aterosclerosis (30). También se 
ha descrito estrés oxidativo posprandial en humanos 
después de la ingesta de estos aceites (31). Las 
concentraciones elevadas de compuestos de oxidación 
presentes en los aceites recalentados y oxidados 
pueden superar la actividad antioxidante endógena 
(32). 

El calentamiento no solo aumenta la 
peroxidación lipídica, sino que también causa 
disminución en el contenido de vitamina E del aceite, 
ya que cerca del 99 % de la vitamina E se destruyó 
después del calentamiento repetido, aumentando el 
estrés oxidativo (33). El aceite recalentado y oxidado 
induce peroxidaciónlipídica e inflamación vascular, lo 
que conduce a disfunción vascular. 

 

Efectos patológicos de la reutilización de 
aceites comestibles recalentados y oxidados 

 
El consumo de alimentos preparados con 

aceites recalentados conduce a diversos efectos 
perjudiciales sobre diferentes órganos y sistemas. 
Pueden observarse cambios bioquímicos e 
histopatológicos perjudiciales en corazón, aorta, 
hígado y riñones causados por el consumo crónico de 
diferentes aceites oxidados térmicamente. 

 
Lípidos séricos. 
Las investigaciones sobre los efectos del 

aceite recalentado y oxidado sobre el perfil de lípidos 
presentan resultados contradictorios. En una 
investigación en la cual se alimentaron ratas con aceite 
de palma oxidado térmicamente durante 6 meses 
aumentó el contenido de grasa en el animal (34). Otro 
estudio en ratas hipo-estrogenicas alimentadas con 
aceite de soja recalentado demostró que aumentaba 
las concentraciones de colesterol total sérico, 
lipoproteínas de baja densidad y triglicéridos y reducía 
las lipoproteínas de alta densidad (29). Resultados 

similares fueron reportados en ratas alimentadas con 
aceite de girasol, representando 15 % de su dieta (35). 

Estos resultados sugieren que el 
calentamiento repetido hace que el aceite sea más 
aterogénico. Sin embargo, el mecanismo asociado a 
efectos perjudiciales es poco conocido. Los aceites 
oxidados generalmente contienen bajas 
concentraciones de ácidos grasos esenciales e 
insaturados, pero son ricos en ácidos grasos saturados. 
La destrucción de antioxidantes naturales, como la 
vitamina E después del procesamiento térmico, puede 
tener un papel importante en la alteración lipídica pro-
aterogénica (33). La formación de cetonas, aldehídos, 
alcoholes, hidrocarburos, peróxidos, epóxidos y 
polímeros cíclicos hace que el aceite oxidado sea 
citotóxico, lo que puede afectar la regulación 
fisicoquímica de los lípidos en animales. Es posible que 
la peroxidación libere los ácidos grasos de los 
triglicéridos (36). En tal caso, la elevación de ácidos 
grasos libres después de la ingesta de aceite oxidado 
alteraría el perfil lipídico. 

Existen varios estudios sobre las 
modificaciones del perfil lipídico en humanos. Una 
investigación evaluó los efectos de la comida rica en 
aceite vegetal recalentado sobre los lípidos del plasma 
y los ácidos grasos libres en sujetos sanos encontrando 
un aumento posprandial significativo de las 
concentraciones séricas de triglicéridos, sin cambios en 
las concentraciones de plasmáticas de colesterol, 
lipoproteínas y ácidos grasos libres (37). También se ha 
reportado elevación significativa de las 
concentraciones séricas de triglicéridos sin cambios en 
el resto del perfil lipídico en sujetos sanos después de 
la ingesta de una comida que contenía aceites de 
palma, soja u oliva recalentado (38). Estos hallazgos en 
sujetos humanos son diferentes a los resultados 
obtenidos en animales. La dislipidemiaposprandial es 
solo un cambio transitorio que requiere estudios a 
largo plazo. Sin embargo, la 
hipertrigliceridemiaposprandial inducida por los 
aceites vegetales recalentados puede ser perjudicial. 

En contraste, existen pocos estudios que 
informan de efectos hipolipemiantes del aceite 
recalentado en animales (39,40). Varios estudios 
sugirieren que las grasas oxidadas por efecto térmico 
podrían actuar sobre el receptor alfa activado por 
proliferadores de peroxisomas, el cual es un factor de 
transcripción que regula genes involucrados en el 
catabolismo de lípidos. Se ha propuesto que los 
compuestos de oxidación hidroxilo, ácidos hidroperoxil 
lipídico y monómeros de ácidos grasos cíclicos en 
aceite recalentado son responsables de la activación 
(41,42). A pesar de los resultados discordantes, los 
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efectos de las modificaciones en los lípidos 
plasmáticos por los aceites recalentados y oxidados se 
observaron tanto en animales como en humanos. 

Presión arterial.  
El primer estudio que describió el efecto 

perjudicial del aceite vegetal oxidado sobre la presión 
arterial informó que el consumo crónico de aceite de 
palma oxidado aumentó la presión arterial media en 
comparación con el grupo de control y el de aceite 
fresco (43). Este efecto nocivo del aceite oxidado sobre 
la presión arterial en humanos fue confirmado 
posteriormente (44). Se ha descrito que la presión 
arterial aumentó en forma significativa en ratas 
alimentadas por 6 meses con aceite de palma 
recalentado una vez, dos veces, 5 veces y 10 veces, 
con un incremento de aproximadamente 6 %, 24 %, 25 
% y 25 %, respectivamente, comparado con los 
controles que fueron alimentados con aceite de palma 
fresco (45). Otro estudio demostró que en ratas el 
consumo de aceite de soja recalentado también 
aumentó la presión arterial en ratas (46). 

Los aceites de maíz (47) y de coco virgen 
recalentados (48) también aumentan la presión 
arterial. Sin embargo, la elevación de la presión arterial 
causada por el aceite de maíz recalentado es menor 
comparado con el aceite de soya a pesar de ambos 
eran insaturados (47). Aunque desde hace tiempo se 
conoce la capacidad de los aceites recalentados para 
aumentar la presión arterial, el mecanismo por el cual 
se produce aun es desconocido. Estudios más 
recientes han intentado aclarar el posible mecanismo. 
El efecto vasodilatador de la acetilcolina es 
significativamente menor en anillos aórticos de ratas 
alimentadas repetidamente con aceites vegetales 
oxidados comparado con ratas alimentadas con aceite 
fresco (8,45). En contraste, la respuesta de 
vasoconstricción aórtica a fenilefrina en las ratas 
alimentadas con aceites recalentados aumento en 
forma significativa. La ingestión de aceite de palma y 
soja fresco en ratas provoca aumento de las 
concentraciones de metabolitos de óxido nítrico 
(nitritos). Sin embargo, la ingesta de aceite de palma y 
soja recalentados 5 veces y 10 veces disminuye en 
forma significativa las concentraciones de nitritos, 
comparado con los grupos de aceite fresco (8). Estos 
resultados sugieren que los aceites vegetales 
recalentados atenúan la relajación vascular y 
aumentan la vasoconstricción, lo que aumentaría la 
presión arterial en animales. La perturbación en la 
producción de vasodilatadores y vasoconstrictores 
puede ser la causa de la vasodilatación alterada, 
disminuyendo la biodisponibilidad de óxido nítrico 
derivado del endotelio (inactivados por peroxinitrito), 

llevando a la aparición de hipertensión inducida por el 
aceite recalentado (8,49). 

 Otro estudio demostró que el aceite de soja 
reutilizado aumenta significativamente la proporción 
de prostanoides plasmáticos en ratas, lo que sugiere 
perdida del cociente prostanoidevasoactivo que 
potencia el efecto vasoconstrictor del tromboxano, 
que superó la acción vasodilatadora de la prostaciclina 
y conduce a la elevación de la presión arterial (50). 
Previamente se había descrito disminución de las 
concentraciones de prostaciclina inducida por el aceite 
recalentado, sugiriendo que el aumento del estrés 
oxidativo podría afectar la generación aórtica de 
prostaciclina en ratas (51). Los resultados de esos 
estudios sugirieren que la formación excesiva de 
compuestos polares secundarios a la peroxidación 
lipídica podría inducir estrés oxidativo, que es 
perjudicial para la función endotelial. Esta disfunción 
endotelial interfiere con la producción de óxido nítrico, 
prostaciclina y tromboxano, que regulan la presión 
arterial (52-54). 

 Por otra parte, existen informes que 
demuestran que el aceite de coco virgen rico en 
antioxidantes revierte el efecto perjudicial del aceite 
de palma recalentado sobre la presión arterial, 
mediado pro aumento de las concentraciones de óxido 
nítrico (55). Este hallazgo confirma que los productos 
de peroxidación lipídica presentes en el aceite 
recalentado podrían ser responsables de la 
hipertensión. El aumento de la presión arterial 
secundario al consumo crónico de aceites oxidados de 
origen térmico es debido a inflamación vascular, que 
provoca disfunción vascular y desequilibrio en la 
liberación de vasodilatadores y sustancias 
vasoconstrictoras que controlan la reactividad y 
resistencia vascular. 

Aterosclerosis. 
No existen cambios ultraestructurales 

evidentes en las ratas que recibieron aceite fresco de 
palma y soja comparado con los controles. Tampoco se 
encontró interrupción focal en la capa de la íntima en 
los grupos de ratas que recibieron aceites de palma y 
soja recalentados una vez y cinco veces. Sin embargo, 
se pudo demostrar destrucción de la capa de la íntima 
fue peor en los grupos de aceite de palma y soja 
recalentados 5 veces en comparación con el grupo que 
se calentó una vez. Además, se produjo aumento del 
grosor de la capa subendotelial en ese grupo, seguido 
de un aumento en la cantidad de colágeno (56,57). El 
engrosamiento de la íntima, condensación del 
citoplasma de las células endoteliales, presencia de 
vacuolas y colágeno en la capa endotelial sugieren un 
proceso de aterogénesis temprana. 
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 Datos de diferentes investigaciones indican 
que los efectos perjudiciales del endotelio vascular 
pueden prevenirse con la suplementación de aceite 
fresco de palma y soja. No obstante, este efecto se 
pierde cuando los aceites se calentaron repetidamente 
(56,57). La cucurmina tiene propiedades antioxidantes 
capaces de reducir los cambios vasculares causados 
por el aceite de palma recalentado (58). Estos 
hallazgos sugieren que el aceite vegetal contiene 
sustancias que podrían prevenir el daño a los vasos 
sanguíneos, probablemente relacionado al contenido 
de antioxidantes, como la vitamina E, que se destruye 
con el calentamiento repetido (33).  

Corazón. 
El corazón es uno de los órganos más 

afectados después de la ingestión de aceite oxidado 
térmicamente. Existe evidencia de extensa vacuolación 
grasa de las fibras miocárdicas (59). Otros estudios 
también revelaron cambios histológicos, como 
necrosis cardíaca y miolisis luego de la ingestión 
crónica de aceite de palma recalentado y otros aceites 
(49,60). Además, también se observó el desarrollo de 
congestión de los miocardiocitos y vacuolación en el 
músculo papilar (61). 

Hígado. 
La dieta de aceite de palma recalentado una 

vez y 5 veces aumenta las concentraciones séricas de 
transaminasas y fosfatasa alcalina (62). Esto también 
se ha informado con el aceite de soja recalentado (30). 
La dieta rica en aceite de palma causa inflamación y 
microesteatosis hepática sin necrosis. En contraste, el 
aceite de soja recalentado causa inflamación, 
microesteatosis y necrosis de las células hepáticas 
(63). Se ha propuesto que las formas reactivas de 
oxígeno pueden contribuir a la lesión hepatocelular al 
inducir la liberación de citoquinas que eventualmente 
causan disfunción mitocondrial (64,65). 

El hígado de ratas alimentadas con aceite de 
palma fresco o recalentado mostró dos o más focos de 
inflamación y necrosis comparado con el grupo de 
control, que tenía una microesteatosis, inflamación y 
necrosis mínimas. Las células gigantes de Touton y la 
esteatosis microvesicular en las áreas perivenular y 
periportal se observaron en el parénquima hepático de 
los grupos alimentados con aceite de palma con 
ausencia de células gigantes de Touton en el grupo de 
control (62). En contraste con el aceite de palma, el 
aceite de soja recalentado solo causó necrosis de 
hepatocitos (63). 

Riñón. 
El aceite de palma recalentado 5 veces y 10 

veces reduce el peso del riñón en ratas (66). Este 
hallazgo fue similar a un estudio previo que reportó 

reducción en el peso de los riñones y pulmones de las 
ratas después de alimentarse con aceite de palma 
recalentado (67). El efecto del aceite recalentado 
sobre el peso de los riñones fue diferente a los 
resultados de dos estudios que no reportaron cambios 
en el peso del riñón en ratas alimentadas con aceite de 
soja y colza oxidado (4,59). La discrepancia en los 
estudios puede deberse a las diferencias en los tipos 
de aceite estudiados y animales de estudio 
seleccionados. 

Otras investigaciones han informado que el 
aceite de palma fresco produce cambios mínimos en la 
histología renal (inflamación y congestión mínimas). En 
contraste, el aceite de palma recalentado 5 veces y 10 
veces produce marcada congestión e inflamación 
glomerular y tubular, el cual fue más severo con el 
aceite de palma recalentado 10 veces. Sin embargo, no 
se observó una destrucción tubular obvia o atrofia en 
este estudio (66). Estos resultados no han podido ser 
confirmados por otros estudios que reportan que el 
aceite recalentados era perjudicial para el riñón y 
causaban daño renal (59,68,69). No se conoce el 
motivo de estas diferencias. El aceite de palma, al ser 
un aceite monoinsaturado, puede tener menos efectos 
perjudiciales sobre el riñón comparado con el aceite 
de soja poliinsaturado, ya que produce menos especies 
reactivas de oxígeno. 

Las concentraciones séricas de creatinina, un 
medidor de función renal, aumentan luego de una 
dieta de 16 semanas aceite de palma recalentado en la 
dieta (5 veces y 10 veces más) (66). Sin embargo, no se 
observó diferencias significativas en la función renal 
entre los grupos que consumieron aceite de palma 
recalentado o natural, lo que sugiere que el aceite de 
palma recalentado no altera la función renal. Estas 
diferencias pueden estar asociadas al aumento de 
peso corporal. No obstante, se ha informado que 
informaron que el aceite de palma recalentado 
aumentó la creatinina sérica y el sodio en conejos 
alimentados durante 6 meses. La razón de las 
diferencias en los resultados no estaba clara. 

Sistema óseo. 
Los efectos del aceite oxidado sobre el hueso 

son poco conocidos Dos estudios demostraron que el 
aceite de palma y soja recalentados en ratas 
ooforectomizadas redujo notablemente la densidad 
del hueso trabecular en comparación con el grupo de 
control normal. En contraste, el aceite de palma y soja 
fresca restauran la densidad trabecular a niveles 
similares a los controles (70,71). Este hallazgo sugiere 
que la palma fresca y el aceite de soja tuvieron un 
efecto protector sobre el hueso.  
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El efecto protector del aceite de palma y soja 
fresca sobre el hueso puede atribuirse al alto 
contenido de antioxidantes de este aceite. El efecto 
perjudicial del aceite recalentado parece ser más 
marcado con el aceite de soja en comparación con el 
aceite de palma. La razón para esto no está clara. Sin 
embargo, el aceite de palma, al ser rico en ácidos 
grasos monoinsaturados, es capaz de soportar el 
calentamiento repetido mejor que el aceite de soya 
(70). Al mismo tiempo, el calentamiento redujo la 
concentración de vitamina E hasta un 90 % (33). Por lo 
tanto, el aceite repetidamente calentado no es 
saludable para las mujeres menopáusicas (70). En 
presencia de restricciones económicas para reducir el 
costo de la preparación de comida, el aceite de palma 
puede ser una mejor opción comparado con el aceite 
de soja. 

Sistema nervioso central. 
El recalentamiento del aceite podría liberar 

compuestos tóxicos, que son responsables de causar 
enfermedades cerebrales. Se ha descubierto que la 
presencia de ciertos aldehídos en los alimentos que 
causan enfermedades neurodegenerativas. Estos 
aldehídos tóxicos se producen por la degradación de 
los ácidos grasos en el aceite, siendo algunos volátiles, 
mientras que otros permanecen después comestibles 
(72). Como son compuestos muy reactivos, pueden 
alterar proteínas, hormonas y enzimas e impedir su 
funcionamiento (73). 

La enfermedad de Alzheimer está asociada al 
estrés oxidativo, en parte por la acción del péptido 
beta-amiloide (74). Un producto importante de la 
peroxidación de lípidos es el 4-hydroxi-trans-2-
nonenal. Este se acumula en cantidades considerables 
en aceites vegetales poliinsaturados recalentados o 
utilizados durante mucho tiempo (75). Este metabolito 
altera en forma significativa la formación de proteínas 
de membrana sinaptosomal cónica y es neurotóxico 
(76). También se ha descrito distorsión de las capas de 
la corteza cerebral de ratas (77). Esto podría indicar la 
alteración de la función cerebral cuando se ingiere 
aceite oxidado térmicamente. Sin embargo, Debido a 
la poca información se necesitan estudios para 
corroborar tales hallazgos. 

 

Efectos genotóxicos y carcinogénicos 

 
El consumo de alimentos preparados con 

aceites comestibles recalentados y oxidados podría ser 
perjudicial y causar varios cánceres en los órganos 
periféricos. Los lípidos oxidados térmicamente 
producen agentes mutagénicos y genotóxicos. 

Además, potencian la peroxidación de las 
macromoléculas de membrana, contribuyendo a su 
mutagenicidad, lo que podría conducir potencialmente 
a la carcinogénesis. Los efectos genotóxicos y 
carcinogénicos en los alimentos pueden deberse al 
ambiente extremo durante los procesos de cocción. 
Los estudios reportan que los aceites comestibles 
recalentados pueden aumentar el riesgo de cáncer a 
través de alteraciones de enzimas que reaccionan con 
el ADN, dando lugar a mutaciones, llevando a la 
aparición del cáncer (80).  

Los datos sugieren que los efectos nocivos de 
los aceites comestibles recalentados. Varios estudios 
han demostrado que los alimentos fritos contienen 
una variedad de aminas heterocíclicas mutagénicas, 
sustancia cancerígena que induce cáncer de hígado y 
otros órganos (78). Otro estudio demostró que 10 
compuestos con aminas heterocíclicas son 
carcinogénicos en ratas (79). Esto fue respaldado por 
otro estudio que mostró que existe una mayor 
cantidad de hidrocarburos aromáticos policíclicos 
generados por la cocción con aceite de coco utilizado 
repetidas veces comparado con el aceite recalentado 
una única vez (80). A pesar de la evidencia de estudios 
en animales, los efectos en humanos todavía en 
comprendido en forma poco clara o contradictoria. 

 

Conclusiones 

 
El consumo de alimentos preparados con 

aceites comestibles recalentados podría ser perjudicial 
y causar diversas alteraciones orgánicas. Los beneficios 
nutritivos y protectores de los aceites comestibles 
vegetales sufren deterioro cuando estos se exponen 
repetidamente al calor extremo, aire y humedad 
durante la preparación de los alimentos, 
particularmente en la fritura. El calentamiento de los 
aceites comestibles en múltiples oportunidades 
cambia sus propiedades física y químicas. El uso de 
estos aceites térmicamente alterados puede ser 
peligroso y tiende a causar enfermedades asociadas al 
consumo prolongado. Existen riesgos de desarrollar 
hipertensión, hipercolesterolemia, aterosclerosis, 
enfermedades cardiacas, problemas hepáticos y 
renales, osteoporosis, enfermedades 
neurodegenerativas y cáncer. Es recomendable no 
recalentar el aceite en la cocción casera y reducir el 
consumo de alimentos fritos en restaurantes y 
establecimientos de venta de comida. La educación 
pública, concientización de las personas y leyes 
estrictas son necesarias para contener el uso de aceite 
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oxidado térmicamente en la industria alimentaria y los 
hogares. 
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Resumen(español) 

Los quistes celómicos son tumores benignos muy raros de origen embrionario. Los quistes mesoteliales diafragmáticos son 
lesiones congénitas derivadas de restos celómicos y pueden aparecer en el bazo, glándula suprarrenal, ovario, ligamento 
falciforme, túnica vaginal testicular y mesenterio. Poco más de un tercio de los casos presentan síntomas clínicos 
inespecíficos, generalmente en forma de dolor abdominal, especialmente en presencia de quistes grandes que producen 
compresión de los órganos vecinos. Pero en la mayoría de los casos, es un hallazgo incidental durante la evaluación 
diagnóstica por ultrasonido de otra patología. Los hallazgos radiológicos, como un tumor quístico y la ubicación 
extrahepática entre el lóbulo hepático derecho y el diafragma, en el ángulo costofrénicoposterolateral derecho, son útiles 
para diagnosticar quistes mesoteliales diafragmáticos, que pueden tratarse de manera conservadora, ya que la resolución 
puede ser espontánea, probablemente secundario a ruptura o colapso. La escleroterapia percutánea con etanol y la cirugía 
son otras opciones de tratamiento en casos sintomáticos. Se presenta un caso de quiste mesotelial diafragmático. 

Palabrasclave(español) 

Quiste mesotelial diafragmático; Diafragma; Quiste. 

 

Abstract(english) 

Celomic cysts are very rare benign tumors of embryonic origin. Diaphragmatic mesothelial cysts are congenital lesions 
derived from celomic remains and may appear in the spleen, adrenal gland, ovary, sickle ligament, testicular vaginal tunic, 
and mesentery. Just over a third of cases present nonspecific clinical symptoms, usually in the form of abdominal pain, 
especially in the presence of large cysts that produce compression of neighboring organs. But in most cases, it is an 
incidental finding during the ultrasound diagnostic evaluation of another pathology. Radiological findings, such as a cystic 
tumor, and the extrahepatic location between the right hepatic lobe and the diaphragm, in the right 
posterolateralcostofrenic angle, are useful for diagnosing diaphragmatic mesothelial cysts, which can be treated 
conservatively, since resolution can be spontaneous, probably secondary to rupture or collapse. Percutaneous ethanol 
sclerotherapy and surgery are other treatment options in symptomatic cases. A case of diaphragmatic mesothelial cyst is 
presented. 
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Introducción 

 
Los quistes mesoteliales diafragmáticos son 

lesiones congénitas benignas, poco frecuentes que 
aparecen de restos celómicos y tienen características 
radiologías específicas (1). Son similares a los quistes 
pleuropericárdicos, están revestidos por células 
mesoteliales y pueden aparecer en bazo, glándula 
suprarrenal, ovario, ligamento falciforme, túnica 
vaginal del testículo y mesenterio (2). El diagnóstico 
puede ser difícil debido a su ubicación anatómica. Los 
hallazgos radiológicos son de lesión quística con 
ubicación extracapsular hepática (3). Se presenta un 
caso de quiste mesotelial diafragmático. 

 

Casoclínico 

 
Se trata de paciente femenina de 12 años que 

fue referida por su médico tratante por presentar 
varios episodios de dolor abdominal crónico de leve a 
moderada intensidad de características inespecíficas 
durante los dos últimos años. Los padres negaban 
antecedentes médicos personales o familiares de 
importancia. 

El examen físico estaba dentro de límites 
normales. Las radiografías de tórax y abdomen no 
mostraron alteraciones significativas. Las pruebas de 
hematología, electrolitos, coagulación, perfil hepático 
y renal estaban dentro de límites normales. La 
evaluación ecográfica del abdomen mostró 
tumoración quística de paredes delgada, anecoica, 
ovoidea y avascular que medía 61 x 49 x 33 milímetros 
entre la cara lateral del lóbulo derecho del hígado, 
adyacente a la cápsula hepática, y la pared torácica 
(figura 1). El sitio anatómico era extrahepático, pero 
fue imposible determinar el sitio de origen. La 
ecografía pélvica no mostró alteraciones. La 
tomografía computarizada demostró que la lesión era 
homogénea, bien definida con densidad del líquido 
quístico era similar al agua. No se observaron signos de 
invasión local. 

Las imágenes de resonancia magnética 
abdominal confirmaron la presencia de la estructura 
quística simple, de forma ovalada con paredes 
delgadas unida al diafragma y extrínseca al 
parénquima hepático. La intensidad de la señal de 

líquido dentro del quiste fue menor comparada a la 
señal de fluido libre en la imagen T2 ponderada, por lo 
que fue considerado como más espeso (figura 2). Estos 

hallazgos llevaron al diagnóstico de quiste mesotelial 
diafragmático. 

Debido a las características de la lesión, la 
paciente fue programada para cirugía. Durante la 
laparoscopia se observó tumoración quística de color 
azulado ubicada entre el hígado y el diafragma y fija al 
último. El quiste fue extirpado en su totalidad sin 
evidencia de otras alteraciones asociadas en la cavidad 
abdominal y el diafragma. La paciente presentó 
recuperación postoperatoria satisfactoria y sin 
complicaciones. No ha presentado nueva 
sintomatología en los 12 meses siguientes a la cirugía. 

La evaluación histopatológica mostró que la 
pared de la tumoración quística era fibrosa y estaba 
compuesta por una delgada cubierta de tejido 
conectivo con revestimiento interno mesotelial de tipo 
hiperplásico de células cuboides. El diagnóstico 
histológico definitivo fue quiste diafragmático 
mesotelial. 

 

 
 

Figura 1.Imagen ecográfica de lesión quística de paredes 
delgadas, anecoica, ovoidea y avascular entre la pared 
torácica y el lóbulo hepático derecho. 
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Discusión 

 
Los tumores diafragmáticos son un desafío 

diagnostico debido a su baja frecuencia y a la dificultad 
de establecer relaciones anatómicas exactas con 
estructuras vecinas como pleura, pulmones, bazo e 
hígado. La cavidad celómica es una gran concavidad 
embrionaria, ubicada entre las dos capas 
mesoblásticas y el diafragma divide la cavidad 
pleuropericárdica de la peritoneal fetal (4). El quiste 
mesotelial diafragmático surge de restos celómicos y 
son el resultado del defecto de la fusión de restos 
mesenquimales celómicos primarios, dando como 
resultado una cavidad unilocular de pared delgada, 
cuya superficie está revestida con una sola capa de 
células mesoteliales que contiene líquido transparente 
(2). 

El diagnóstico del quiste mesotelial 
diafragmático puede ser difícil debido a su rareza y 
ubicación anatómica. Poco más de un tercio de los 
casos presentan síntomas clínicos inespecíficos, 
generalmente en forma de dolor abdominal, 
especialmente en presencia de quistes grandes que 
producen compresión de órganos vecinos. Pero en la 
mayoría de los pacientes es un hallazgo incidental 
durante la evaluación diagnostica ecográfica de otra 
patología (4), También existen informes de 

complicaciones como infección, hemorragia o ruptura 

(5). Algunos autores han propuesto la utilidad del 
antígeno polipeptídico tisular como marcador tumoral 
de la condición (6).  

Las características radiológicas son de una 
lesión quística de pared delgada, de forma bilobulada 
u ovalada, ubicada entre el diafragma (en específico en 
la porción posterolateral del ángulo costofrénico 
derecha) y el lóbulo hepático derecho (4). Otros signos 
adicionales que han sido descritos incluyen ligero 
engrosamiento pleural y calcificación parcial de la 
pared del quiste, características que pueden estar 
relacionadas con una evolución más larga (6,7). El 
principal obstáculo diagnóstico de esta condición es la 
interpretación incorrecta de la lesión como un quiste 
intrahepático. No obstante, la ecografía con 
transductor de alta frecuencia es útil para revelar la 
naturaleza extrínseca de la lesión (4). Las imágenes 
coronales de tomografía o resonancia magnética 
confirman las características de la tumoración quística 
extrahepática de pared delgada con contenido líquido. 
La aspiración de los quistes también puede contribuir 
en la conclusión diagnóstica (3). 

Debido a las dificultades diagnosticas 
previamente expuestas, el quiste mesotelial 
diafragmático puede confundirse con un quiste 
hepático (simple o hidatídico) y colección hepática 

 
 

Figura2.Imágenes de resonancia magnética. (A) La flecha en Imagen en T1 que muestra tumoración bien definida de baja 
intensidad en el ángulo costofrénico derecho con desplazamiento focal del parénquima hepático. (B) Imagen en T2 en la que la 
flecha señala la lesión entre el diafragma y el lóbulo hepático derecho. 
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subcapsular. Otros diagnósticos diferenciales incluyen 
a otras lesiones quísticas del diafragma como quiste 
broncogénico, teratoma diafragmático y quiste 
hidatídico. El quiste broncogénico del diafragma es 
raro, pero el elevado contenido de mucina puede 
llevar a confundirlo con una tumoración sólida. Los 
teratomas diafragmáticos son principalmente 
quísticos, pero tienen varios elementos tisulares 
asociados a este. El quiste hidatídico del diafragma es 
extremadamente raro y su aspecto radiológico es 
heterogéneo. Las lesiones 
subdiafragmáticaspseudoquísticas pueden ser 
secundarias a colección de líquido postraumático o 
inflamatorio/infeccioso con características radiológicas 
más complejas y asociadas a condiciones clínicas 
específicas (8-10). 

El quiste mesotelial diafragmático puede 
tratarse de forma conservadora. En algunos de los 
casos reportados la resolución es espontanea, 
probablemente secundario a ruptura o colapso, por lo 
que el seguimiento radiológico mediante evaluaciones 
ecográficas periódicas puede ser útil para evaluar la 
evolución de la condición en aquellos casos en los 
cuales el tratamiento es conservador. Sin embargo, la 
resolución no siempre es segura, en especial en 
adultos (4).  

En los casos en que el quiste produce 
síntomas (dolor, infección), la escleroterapia 
percutánea con etanol es la primera opción de 
tratamiento en lugar de la cirugía, porque es más 
segura y produce altas tasas de éxito (6,7,11,12). El 
etanol como agente terapéutico ha demostrado ser 
útil y seguro en la escleroterapia de quistes hidatídicos 
y linfoceles hepáticos, renales y esplénicos de manera 
segura y exitosa (5,13). Solo la resección completa del 
quiste permite un tratamiento definitivo del mismo. La 
cirugía está indicada solo en casos con síntomas 

severos, quistes que aumentan de tamaño y cuando si 
existen dudas por ubicaciones anatómicas inusuales. 
Las características del quiste, cuya pared es delgada y 
poco vascularizada, hace que la resección 
generalmente sea simple y justifica el uso de cirugía 
mínimamente invasiva. En los quistes grandes 
sintomáticos, el vaciado percutáneo inicial seguido de 
resección quirúrgica es una estrategia efectiva (5). 

En conclusión, los quistes mesoteliales 
diafragmáticos son lesiones muy raras de origen 
embrionario ubicadas en la región posterolateral del 
lóbulo derecho hepático. Las características 
radiológicas específicas, junto a la ubicación 
extrahepática, son los principales hallazgos 
patognomónicos. Los quistes pueden tratarse de 
forma conservadora con seguimiento ecográfico 
periódico. La escleroterapia percutánea y la cirugía son 
otras opciones terapéuticas. La resección completa del 
quiste permite el tratamiento definitivo y completo, 
eliminación de los síntomas y un diagnóstico 
anatomopatológico final. 

 

Conflictos de interés 

 
Los autores declaran no tener ningún 

conflicto.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 
1. Kandemirli SG, Sancar S, Ozcakir E, Parlak 

A, Bilgin C, Gurpinar AN, Yazici Z, Kaya M. 

Cross-sectional imaging and laparoscopic 

findings of diaphragmatic mesothelial 

cysts. ClinRadiol. 2020; 75: 239.e9-

239.e14. [PubMed][Google Scholar] 

2. Le Pimpec-Barthes F, Cazes A, Bagan P, 

Badia A, Vlas C, Hernigou A, Pricopi C, 

Riquet M. Mediastinal cysts: clinical 

approach and treatment. Rev 

PneumolClin. 2010;66:52-

62.[PubMed][Google Scholar] 

3. Akinci D, Akhan O, Ozmen M, Ozkan 

OS, Karcaaltincaba M. Diaphragmatic 

mesothelial cysts in children: 

radiologic findings and percutaneous 

ethanol sclerotherapy. AJR Am J 

Roentgenol. 2005; 185:873-

7.[PubMed][Google Scholar] 

4. Esparza Estaún J, González Alfageme 

A, SáenzBañuelos J. Radiological 

appearance of diaphragmatic 

mesothelial cysts. PediatrRadiol. 2003; 

33:855-8.[PubMed][Google Scholar] 

5. Kahriman G, Ozcan N, Dogan S, 

Bayram A. Imaging findings and 

management of diaphragmatic 

mesothelial cysts in children. 

PediatrRadiol. 2016; 46:1546-51. 

[PubMed][Google Scholar] 

6. Ueda H, Andoh K, Kusano T, Iwasaki A, 

Inutsuka S. Diaphragmatic cyst with 

elevated level of serum tissue 

polypeptide antigen. ThoracCardiovasc 

Surg. 1992; 40:195-7.[PubMed][Google 

Scholar] 

7. Mansueto G, Somma P, Amodio F, 

Pascale A, Meccariello R, Gatta G, 

Carbone M, Di Prisco B. Mesothelialcyst 

of the diaphragm. Presentation of an 

Referencias 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31785781/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31785781/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20207297/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20207297/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20207297/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/16177403/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/16177403/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/16177403/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/14566437/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/14566437/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27350378/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27350378/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/1412392/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/1412392/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/1412392/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/1412392/


Quiste mesotelial diafragmático.Gericke-Brumm P. y col. 
 

 

AvanBiomed. 2020; 9(2): 70-4 74 

unusual case. Minerva Chir. 2000;55(7-

8):565-7.[PubMed][Google Scholar] 

8. Müller NL. CT features of cystic teratoma 

of the diaphragm. J Comput Assist 

Tomogr. 1986;10:325-

6.[PubMed][Google Scholar] 

9. Jerraya H, Gaja A, Khalfallah M, Dziri C. 

Diaphragmatic hydatid disease: a 

diagnostic challenge for the radiologist. 

Tunis Med. 2017;95:307-

309.[PubMed][Google Scholar] 

10. Simonetti S, Canalís E, Macías L, Carrasco 

MA. Clinico-pathological features of the 

intradiaphragmatic bronchogenic cysts: 

report of a case and review of the 

literature. Pathologica. 2018;110:116-

120.[PubMed][Google Scholar] 

11. Msika S, Kianmanesh R, Jouet P, Brun 

P, Deroide G, Barge J, Soule JC, Hay 

JM. Bronchogenic cyst of the right 

hemidiaphragm mimicking a hydatic 

cyst of the liver. Gastroenterol Clin 

Biol. 2000; 24:1224-6.[PubMed] 

12. Martino G, Braccioni A, Vergine M, 

Calvitti M, Cariati S, Veneroso S, 

Antonucci D, Bianchini GP, Monti M. 

Mesothelialcyst of the diaphragm. 

Report of a case and review of the 

literature. G Chir. 2000;21(6-7):290-

6.[Google Scholar] 

13. López JJ, Lodwick DL, Cooper JN, 

Hogan M, King D, Minneci PC. 

Sclerotherapy for splenic cysts in 

children. J Surg Res. 2017;219:1-

4.[PubMed][Google Scholar] 
14.  

Comocitaresteartículo: Gericke-
BrummP., Reyna-Villasmil E. Quiste 
mesotelial diafragmático. 
AvanBiomed. 2020; 9:70-4 

 

 
 

Avances en Biomedicina se distribuye 
bajo la Licencia CreativeCommons 
Atribución-NoComercial-CompartirIgual 
3. 0 Venezuela, por lo que el envío y la 
publicación de artículos a la revista son 
completamente gratuitos.  

 
 
 
 

73 

74 

74 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11140114/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11140114/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11140114/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/3950163/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/3950163/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/3950163/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29492938/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29492938/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29492938/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30546149/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30546149/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30546149/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11173736/
https://europepmc.org/article/med/10916952
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29078866/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29078866/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29078866/


 

Avances en Biomedicina 
Publicación Oficial del Instituto de Inmunología Clínica 

Mérida-Venezuela 
Volumen9(2), Agosto, p 75-80 

Copyright: © ULA 2020 
Depósito Legal: PPI201102ME3935 

ISSN: 2477-9369 
PII: S2477-9369(20)0908-CC 

 

 

 Autor de correspondencia:Dra. Sambra Fabiana Rivas Cabello, Servicio de Neurocirugía, Instituto Autónomo Hospital 
Universitario de Los Andes (I.A.H.U.L.A), Universidad de Los Andes, Mérida, Venezuela 

 

 

Meningiomas múltiples craneales y cervicales en un paciente pediátrico. Reporte de caso 
y revisión de literatura. 

(Multiple cranial and cervical meningiomas in a pediatric patient. Case report and literature 

review) 
 

Gerardine Carolina MotaBarboza1, Rosanna MaríaBrachoOrlandoni1, SambraFabiana Rivas Cabello 1
, Herman 

Scholtz
2
 

1  Servicio de Neurocirugía, Instituto Autónomo Hospital Universitario de Los Andes (I.A.H.U.L.A), Universidad de Los 
Andes, Mérida, Venezuela. 

2Centro Médico Docente La Trinidad, Caracas VenezuelaUniversidad Central de Venezuela, Caracas Venezuela. 

Recibido: 05 de Julio de 2019 
Aceptado:04 de Octubre de 2021.  

Publicadoonline: 16 de Abril de 2022.  
 

[CASOCLÍNICO]  

PII: S2477-9369(20)0908-CC 

 

Resumen(español) 

La presencia de Meningiomas múltiples en la población pediátrica es un hallazgo poco frecuente, encontrándose asociado 
regularmente a síndromes como neurofibromatosis tipo 2 o Meningiomas familiar, muy poco reportados en la literatura, es 
por ello que se presenta el caso clínico de un paciente de 11 años de edad en el cual se presentan Meningiomas múltiples 
tanto espinales cervicales como craneales, haciendo revisión de literatura. 

Palabrasclave(español) 

Meningiomas, Múltiples, Niños. 
 

Abstract(english) 

The presence of multiple Meningiome in the pediatric population is infrequent, being regularly associated with syndromes 
such as neurofibromatosis type 2 or familial meningiomes, few reports are found in the literature, which is why we present 
the clinical case of an 11-year-old patient age at which multiple cervical and cranial spinal meningiomes occur, reviewing 
literature. 

 
Keywords(english) 
Meningiome, Multiples, child.  
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Los meningiomas se definen como neoplasias 
generalmente benignas, bien delimitadas y de forma 
esférica, de crecimiento lento (en forma de capas 
concéntricas hacia el espacio subaracnoideo y el 
parénquima cerebral) que se originan en las células 
“en gorro” aracnoideas. Por lo general, son lesiones 
unilaterales, con base de implantación amplia y plana 
a nivel dural (1,2). Son tumores generalmente 
infrecuentes en la población pediátrica. Constituyen 
menos del 5% de todos los tumores en niños  y menos 
del 2% de los casos de meningiomas. A su vez, no 
existen series largas de meningiomas en pediatría (3-
5), pero las que hay muestran una incidencia entre 1% 
y 5% de todos los tumores intracraneales en menores 
de 18 años (6,7). Más infrecuente aun es la presencia 
de Meningiomas múltiples en este grupo etario, ya que 
la incidencia en general de los Meningiomas múltiples 
varía desde el 1% a 10% en diferentes series (4,8,9); 

estos pueden ser esporádicos, familiares o inducidos 
por radiación; en pediatría los meningiomas post 
radiación son infrecuentes,  los dos síndromes 
familiares comúnmente asociados son la 
neurofibromatosis tipo 2 (NF2) y la meningiomatosis 
familiar (3,10,11). No se han reportado un número 
significativo de casos sobre Meningiomas múltiples en 
niños, motivo por el cual presentamos el siguiente. 

 

Casoclínico 

 
Se trata de paciente escolar masculino de 11 

años de edad, Natural de Nueva Esparta y Procedente 
de Caracas-Venezuela quien inicia enfermedad actual a 
los dos años de edad, caracterizada por pérdida 
progresiva de la fuerza muscular en las cuatro 
extremidades, con limitación importante para la 

 
 

Figura1.. RM cerebral contrastada, en corte axial, sagital y coronal en donde se observa tumor rinosinusal 
a predominio izquierdo, tumor del seno cavernoso bilateral y lesiones cervicales, todas correspondientes 
a meningiomasImágenes de resonancia magnética. 

 

 
 

Figura 2.. RM craneal contrastada en cortes axial sagital y coronal en las que se observa recidiva de lesión rinosinusal 
y orbitaria izquierda bilateral. 
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marcha tornándose no funcional, motivo por el cual 
acude a múltiples facultativos quienes diagnostican 
lesiones ocupantes de espacio a nivel 
intraduralextramedular en región cervical compatibles 
imagenológicamente con meningiomas, por lo que es 
intervenido quirúrgicamente en esa oportunidad 
(2010) presentando mejoría completa de cuadro 
neurológico por lo cual egresa sin complicaciones, no 
acudiendo a controles postoperatorios ni recibiendo 
ningún tratamiento médico complementario.  

Posteriormente En el año  2017 presenta 
aumento de volumen a nivel orbitario izquierdo que 
condiciona a exoftalmos, sin otra sintomatología 
asociada ni alteraciones neurológicas, motivo por el 
cual acude nuevamente a facultativo quien en vista de 
antecedentes indica estudio de neuroimagen 
(09/10/2017) evidenciándose tumor rinosinusal, tumor 
bilateral de seno cavernoso, (fig. 1)  por lo que es 
llevado nuevamente a mesa operatoria el 22/08/2017 

esta vez, para realización de craneotomía frontal 
izquierda, apertura de la lamina cribosa izquierda, 
resección de tumor intranasal, y frontal izquierdo, 
encontrándose una lesión grisácea adherida a la 
corteza frontal basal izquierda la cual se extiende a 
través de la lamina cribosa del etmoides a la fosa nasal  
y cara lateral interna de la órbita izquierda. Recibió 
tratamiento con Nimotuzumab semanal hasta 
completar un total de  14 dosis. 

En consulta control, se le solicita estudio 
imagenológico de rutina (RMN cráneo y columna 
vertebral) del 06/02/2018: donde se observa 
persistencia de lesiones cervicales múltiples y recidiva 
de la lesión craneal evidenciándose crecimiento 
tumoral en etmoides, con extensión hacia la pared 
orbitaria medial y nervio óptico izquierdo (fig.2), 
motivo por el cual es reintervenido quirúrgicamente el 
02/05/2018 donde a través de un abordaje endonasal, 
se observa extensión de la lesión hasta la pared 

 
 

Figura3.RM de cráneo en donde se observa remanente post quirúrgico de lesión rinosinusal y lesión de seno 
cavernoso bilateral. 

 

 
 

Figura4.RM contrastada de columna cervicodorsal donde se aprecian múltiples lesiones extradurales abarcando 
canal espinal, distribuidas desde foramen magno hasta C7 comprimiendo y desplazando médula espinal en diversos 
segmentos. 
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orbitaria interna y base del cráneo. Se drilla tejido 
tumoral y pared interna hasta la base del cráneo.  

Se realiza control de imágenes 
postoperatorio, RM cerebral y cervico dorsal 
contrastadas (23/08/2018) (Fig. 3 y Fig. 4) 
planteándose posible reintervención quirúrgica por 
evidenciarse remanentes de lesión, con presencia 
clínica de exoftalmo izquierdo. Actualmente se 
mantiene bajo quimioterapia complementaria. Las 
muestras tomadas en los tres procedimientos 
quirúrgicos reportaron: MeningiomaMeningotelial. Así 
mismo en el estudio Inmunohistoquímico se evidencia 
un Meningiomameningotelial grado I OMS. Positivo 
para receptores de progesterona e índice de 
proliferación celular para Ki67 de 5% y para PCNA de 2 
% 

 

Discusión 

 
Los meningiomas son neoplasias benignas originadas 
de las células meningoteliales de la aracnoides,  más 
frecuentemente en adultos que en niños. Si se evalúa  
las series de meningiomas (adultos/pediátricos) la 
incidencia de los meningiomas pediátricos solo 
representan el 1% (3-5).  La serie realizada por Cushing 
e Eisendhardt de 313 meningiomas reportados apenas 
seis (1,9%) aparecieron en edades menores de 21 años 
(11).  En estudios recientes como los de Fernando 
Contreras, Federico Auad (6) en Argentina la incidencia 
fue de 1,86%. La relación hombre-mujer  1:1  con una 
edad media de 10 años, que se corresponde con los 
datos revisados en diferentes literaturas. 
Generalmente en adultos los meningiomas son  dos 
veces más comunes en las mujeres que en los 
hombres, mientras que en los niños hay un ligero 
predominio masculino (7). Parece haber un aumento 
progresivo de la incidencia de acuerdo al aumento en  
edad. En la serie de 29 casos realizada por Erdincler y 
col solo se evidenciaron  dos  pacientes menores de un 
año en comparación con 18 que comprendían desde 
11 a 15 años (11).  Los meningiomas en el niño 
también tienen una mayor tasa de agresividad. 
Kotecha et al. encontraron una incidencia cercana al 
5% de los meningiomas grado II en niños, en 
comparación con el 1% en adultos y el 7% de 
meningiomas grado III en niños, en comparación con 
casi el 3% en adultos (6). En niños, las localizaciones 
más frecuentes incluyen la órbita, la región temporal, 
intraventriculares, el agujero magno, la región selar y 
el seno etmoidal, las cuales son localizaciones raras en 
el adulto (6). En niños, la relación de localización 
cerebral/espinal es de 20 a 1(8) .  

 
Se define como meningiomas múltiples, a la condición 
en la que el paciente presenta más de un meningioma 
en varias localizaciones intracraneales y/o espinales 
con o sin signos de neurofibromatosis. La incidencia de 
múltiples meningiomas intracraneales varía del 1% al 
10% en diferentes series (4,9) . En la infancia la 
presencia de meningiomas múltiples se asocia más 
comúnmente a pacientes jóvenes con 
neurofibromatosis tipo 2 (9,10,13,14). El diagnóstico 
de NF2 asociado a Meningiomas múltiples no siempre 
es fácil ya que el método molecular convencional no 
detecta más del 90% de las mutaciones del gen NF2 
(13) . Son pocos los casos reportados, Stanuszek et al 
en su serie de  nueve casos pediátricos de 
meningiomas intracraneales, cuatro de estos 
presentaban Meningiomas múltiples  incluyendo uno 
con neurofibromatosis II. Santos et al. informaron tres 
de 15 meningiomas múltiples, todos asociados a 
neurofibromatosis II (13). 
En este caso no se cuenta aún con un factor 
predisponente descrito o alguna patología de base que 
explique la aparición de dichas lesiones. 
En cuanto a la etiopatogenia, se consideró por algún 
tiempo que los meningiomas múltiples procedían de la 
expansión de un tumor simple primario. Al ser la 
proliferación de los meningiomas múltiples más activa 
que la de los simples, sobre todo en la edad infantil, se 
realizaron estudios citogenéticos-moleculares de todos 
los meningiomas y se comprobó la falta parcial o 
completa de material genético a nivel del cromosoma 
22, sugestivo de la pérdida de función de un gen 
supresor causante de la neurofibromatosis tipo II 
(NF2), mas sin embargo es importante recordar que 
existen meningiomas familiares sin alteración del gen 
NF2 (14). Los meningiomas múltiples fueron 
identificados como una enfermedad hereditaria 
autosómica dominante en dos generaciones y se 
considera que esta entidad es distinta a la 
neurofibromatosis Tipo II (NF2) basándose en que los 
dos tumores tipo meningioma y ependimoma se 
desarrollan en ausencia de neurofibromatosis Tipo II 
(NF2). Esto apoya la hipótesis del origen monoclonal 
de los meningiomas múltiples, que se considera la más 
acertada con etiología de un gen (NF2) mutante y 
excluye la hipótesis de origen independiente que se 
fundamenta en el desarrollo de focos multicéntricos 
independientes en distintos tiempos, influidos por 
desconocidos factores de producción tumoral,  como 
por ejemplo, la presencia de receptores específicos 
hormonales intracelulares tumorales, que le confieren 
una base hormonal en su génesis (14) 
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Es importante resaltar que existen meningiomas 
múltiples en pacientes sin antecedentes de NF2 que se 
definen como Meningiomas múltiples reales.  En 
ausencia de manifestaciones cutáneas o antecedentes 
familiares de NF2, la consulta de oncogenética con la 
investigación de la mutación del gen NF2 puede servir 
de guía entre el diagnóstico de Meningioma múltiple 
real y  los casos asociados con neurofibromatosis  
(6,12,13) 
Sin embargo según la literatura, del 0 al 41% de los 
casos de meningiomas pediátricos se asocian con 
neurofibromatosis tipo II, en comparación con el 
0,35% de los casos de meningiomas en adultos, los  
meningiomas pediátricos múltiples a menudo se 
asocian con neurofibromatosis tipo II,  por lo tanto, 
cada caso de meningioma múltiple en niños debe 
evocar NF2. (10,13) 
Histológicamente los meningiomas pediátricos se 
diferencian ampliamente de los meningiomas de los 
adultos. Si evaluamos los meningiomas “espontáneos”, 
los anaplásicos representan entre el 20 y 33% de los 
pacientes. Pero en el grupo de los meningiomas 
asociados a NF2 o los inducidos por radioterapia no se 
registraron meningiomas grado III. A diferencia de los 
adultos donde tienen una incidencia mayor de 
anaplásicos. (6,15) 
Los signos y síntomas de los pacientes con 
meningioma están en relación a la localización y al 
tamaño del tumor al diagnóstico, las crisis convulsivas, 
la Hipertensión endocraneana y el déficit neurológico 
son los síntomas más frecuentes;  el síntoma 
predominante son crisis comiciales (50%), déficit 
neurológico (16.6%) y hallazgo casual (16.6%) y el 
exoftalmos en los tumores que afectan la órbita (6) . 
En algunas publicaciones previas el déficit neurológico 
e hipertensión endocraneal fueron los síntomas más 
frecuentes(16). 
En el paciente de nuestro caso, el síntoma inicial fue la 
pérdida progresiva de la fuerza muscular ya que 
debutó con lesiones en la columna cervical, 
constituyendo un hallazgo importante ya que el 
meningioma intraespinal en la infancia es 
extremadamente raro (14), los meningiomas espinales 

son neoplasias de crecimiento lento por lo que la 
insuficiencia motora y sensitiva son los síntomas de 
presentación en el 90 y 60% de los pacientes, 
respectivamente (8), estas lesiones tienden a ocurrir 
en la región cervical o torácica en niños (17).  
Posteriormente nuestro paciente presenta lesiones 
intracraneales, prácticamente asintomáticas excepto 
por la deformidad facial evidente. 
Se ha observado que la edad, sexo, o la duración de 
síntomas no son determinantes de la recidiva de la 
lesión, y sí lo serían la anatomía patológica y el 
seguimiento clínico (16). 
El tratamiento de Meningiomas múltiples en niños 
sigue siendo un desafío quirúrgico debido al tamaño a 
menudo grande de estos meningiomas, y plantea el 
problema del riesgo de pérdida de sangre. La resección 
quirúrgica total permanece en el niño como 
tratamiento de referencia para garantizar una remisión 
o curación prolongada. Otra opción es la radiocirugía, 
Gamma Knife que es el tratamiento de elección para 
los meningiomas pequeños o medianos, sintomáticos 
o en crecimiento, con alto riesgo quirúrgico, y en 
meningiomas múltiples de hasta 3 cm de diámetro 
(18), La radioterapia debe reservarse solo para niños 
con recidiva de acuerdo con Sheikh et al. para limitar 
las complicaciones psicológicas y orgánicas de la 
radiación ionizante, Ravindranath y col. Sugieren la 
radioterapia extendida a casos de meningiomas 
malignos o meningiomas residuales después de la 
cirugía (13).  

La incidencia de meningiomas múltiples en la 
población pediátrica es bastante baja, asociándose la 
mayoría de los casos reportados a la 
Neurofibromatosis tipo 2, con características propias 
que los diferencian de la aparición en adultos, 
representado  un reto en el manejo  de estos pacientes 
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Leyenda de las Figuras. Los resultados y discusión pueden combinarse. 
Número máximo de palabras del cuerpo del manuscrito que incluye: 
Resumen o abstract, Introducción, Metodología, Resultados, Discusión 
y Agradecimientos, es de 3000. En Metodología, debe incluir una 
cláusula de aprobación por el comité de ética correspondiente. 
Máximo 4 figuras y/o  tablas.  

 Cartas al editor manuscrito de máximo 1.000 palabras y sus 
referencias. 

Referencias: 
Las referencias bibliográficas se citan de acuerdo a orden de aparición 
utilizando números Arábigos entre Paréntesis, por ejemplo: (1). A la hora 
de escribir la referencia se utiliza el formato Vancouver tomando en 

consideración que se deben incluir todos los autores, y el nombre de la 
revista debe ser abreviado acorde con el sistema adoptado por el Index 
Medicus, según los ejemplos anexos: 
 
Revistas: 
1. Pettersen FO, Torheim EA, Dahm AE, Aaberge IS, Lind A, Holm M. An 

exploratory trial of cyclooxygenase type 2 inhibitor in HIV-1 infection. 

J Virol 2011; 85:6557-66. 
Libros: 
2. Berrueta L, Goncalves L, Salmen S. Respuesta inmune frente a virus, 

1era Ed. Mérida: CODEPRE-ULA, 2005. 
Sitio web: 
3. McCook A. Pre-diabetic condition linked to memory loss [internet]. 

2010 [cited 2010 Apr 14]. Available from: http://prevent.com/ns.htm. 

4.  

Declaración de los autores y  
transferencia de derechos 

Los autores de un manuscrito aceptado para publicación en la revista 

deben descargar el formato Word de la declaración de la autoría y la 
transferencia de derechos de autor. Los autores del manuscrito deben 
firmar el documento confirmando la originalidad del mismo, la 
participación de cada uno de los autores firmantes, las condiciones éticas 
del trabajo, financiamiento, y que no ha sido publicado en otra revista. En 
el caso de la transferencia de derechos de autor, el autor de 
correspondencia, en nombre de todos los autores, firma el formulario de 

transferencia de derechos de autor Los documentos deben ser llenados, 
firmados y enviados por correo electrónico a la revista: 
avanbiomed.idic@ula.ve ó avanbiomed.idic@gmail.com., al momento de 
someter el manuscrito a la revista 

 

Sistema de arbitraje 

Todos los trabajos sometidos a la Revista son enviados a arbitraje, siempre y 
cuando cumpla con las normas editoriales mínimas, por lo que en una primera 
fase los manuscritos serán revisados por el comité editorial a fin de determinar 
si está dentro del alcance de la revista y cumple con las normativas de la revista. 
Una vez aprobado por el comité editorial será enviado a revisores externos, con 
experticia en el área, quienes determinarán de manera anónima, si el 
manuscrito es: 1) aceptado sin correcciones, 2) aceptable con correcciones 
menores, 3) aceptable con correcciones mayores y amerita nueva evaluación 
por el revisor o 4) rechazado. El arbitraje para los Trabajos Originales, 
Revisiones, Reporte de Casos Clínicos y Comunicaciones Rápidas es realizado 
por al menos dos (2) expertos en el área. Los árbitros tienen un plazo de tiempo 
no mayor a 15 (quince) días hábiles para enviar su respuesta. Si las opiniones de 
dos de los árbitros coinciden, el Comité Editorial puede aceptar la respuesta de 
dos árbitros; en caso de discrepancia se pueden consultar árbitros adicionales. 
Las opiniones de los árbitros, así como la autoría de los trabajos, son 
estrictamente confidenciales. Los autores reciben las opiniones completas de los 
árbitros consultados. La Revista da un plazo no mayor a dos (2) meses a los 
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autores, para responder punto por punto las opiniones de los árbitros y realizar 
las modificaciones sugeridas; estas últimas deben ser resaltadas en el texto a fin 
de facilitar la evaluación de los revisores. Si éstos toman más tiempo del 
estipulado el trabajo es rechazado o considerado como nuevo.  
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Avances en Biomedicina se distribuye bajo la Licencia Creative Commons 
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y la publicación de artículos a la revista es completamente gratuito  
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Instructions for authors 

The Journal will only allow original articles to be published, which have to 
relate with any aspect of biomedical sciences. Every research that wishes to 

be published first has to be sent to the magazine using the following email: 
avanbiomed.idic@gmail.com; the work has to be distributed in four (4) 
different files, as follow: 

 Letter to the editor: should provide authors name and email, 
manuscript title, short description of the article highlighting the 
obtained results, main points, kind of article (Review articles and state 
of the art, original articles, case reports, letters to the editor, Short 

communications, novel) and the area of research (Basics or Clinical 
Science) 

 Manuscript: composed by the body work in the following order: first 
page with the title, authors with their institutional directions and 
information of correspondence of the author; second page with the 
abstract; third page with the abstract in Spanish, fourth page with the 
body work; references; and the last page with the figure legends 

properly identified. The article can be published in English as well as in 
Spanish. It must include the information of the corresponding author: 
complete address, phone number, fax number and email. The abstract 
and the Spanish abstract must have 250 words, including up to 10 
keywords. 

 Tables: which are numerated according to order of apparition in 

Arabic numbers, in simple layout (without color). Each one of the 
tables must have a proper, and if it’s necessary, any commentaries 
must be added as a foot note of the same page. The measurement 
units and statistics have to be properly identified. 

 Figures: in layout TIFF of 200 – 300 dpi on CMYK resolution (for 
printing). Each figure occupies one page of the file, and the legend of 
this must contained the manuscript. 

 
The documents and the tables have to be sent as a file WORD 2003 
compatible (.DOC). The figures must be sent as a file POWERPOINT 2003 
(.PPT). In case of using figures, pictures or tables of a external source, must 
be accompanied by the authorization letter of use. 
 
Types of publication and distribution: 

 Original article: the first page should include the title in English and 
Spanish (not to exceed 20 words), the running title (not to exceed 54 
characters), the name of each author, each author's affiliation and the 
correspondence authors, Abstract in English and Spanish (not to 
exceed 250 words) and keywords (max 10), Introduction, 
Methodology, Results and Figure legends. Manuscript maximum 
number of words without references and abstract: 5.000. In 

Methodology, it must include an approbation clause for the 
committee of correspondent ethic when it applies and should have 
subtitles. Figures and/or tables: Up to 6. 

 Review articles and state of the art: the first page should include the 
title in English and Spanish (not to exceed 20 words), the running title 
(not to exceed 54 characters), the name of each author, each author's 
affiliation and the correspondence authors, English and Spanish (not 

to exceed 250 words)  and keywords (max 10), Manuscript, Summary, 
Acknowledgments, References and Figures legend. Manuscript 
maximum words without references: 5.000. Figures and/or tables: Up 
to 6.. 

 Case reports: the first page should include the title in English and 
Spanish (not to exceed 20 words), the running title (not to exceed 54 

characters), the name of each author, each author's affiliation and the 
correspondence authors, Abstract in English and Spanish (not to 
exceed 250 words) and keywords (max 10), Introduction; Clinic case, 
Discussion, Acknowledgment, References; Figure legends. The 
Methodology, most include the approbation clause from the 
correspondent ethic committee. The Manuscript maximum word 
numbers without references and abstract: 3.000. Figures and/or 

tables: Up to 3. Pictures of the patient with face edition will be 
accepted (pixeled or with black bars covering the eyes). 

 Short communications: the first page should include the title in 
English and Spanish (not to exceed 20 words), the running title (not to 
exceed 54 characters), the name of each author, each author's 
affiliation and the correspondence authors, Abstract in English and 

Spanish (not to exceed 250 words) and keywords (max 10), 

Introduction, Results, Discussion; Methodology, Acknowledgement, 
References and Figure Legends. The Manuscript maximum word 
numbers without references and abstract: 3000. The Methodology 
must include an approbation clause from the correspondent ethic 
committee. Up to 4 figures or/and tables.  

 Letters to the editor Manuscript maximum words: 1.000; and 
references. 

 
References: 
The Bibliographic references will be cited in order of apparition using 
Arabic numbers between parenthesis, for example: (1). The writing style 
should be according to the Vancouver Format having in consideration that 
it must include every author. The journal name should be abbreviated 
according to the system adopted by Index Medicus. For example 

 
Journals: 
1. Pettersen FO, Torheim EA, Dahm AE, Aaberge IS, Lind A, Holm M. An 

exploratory trial of cyclooxygenase type 2 inhibitor in HIV-1 
infection. J Virol 2011; 85:6557-66. 

Books: 

2. Berrueta L, Goncalves L, Salmen S. Respuesta inmune frente a virus, 
1era Ed. Mérida: CODEPRE-ULA, 2005.  

Web site: 
3. McCook A. Pre-diabetic condition linked to memory loss [internet]. 

2010 [cited 2010 Apr 14]. Available from: http://prevnt.com/ns.htm. 
 

Author´s declaration and 
Copyright transfer 
 
The authors of a accepted manuscript for publication in this journal must 
access to the following links Author´s declaration and copyright transfer 

to download the Word format. All authors must sign the author´s 
declaration to confirm its originality, their participation in the elaboration 
process, the ethic conditions of the work, financing, and that it hasn’t been 
published elsewhere. The copyright transfer must be signed for the 
corresponding author. The documents must be filled, signed and sent to 
the journal via email: avanbiomed.idic@ula.ve  or 
avanbiomed.idic@gmail.com., It should be sent when submitting the 

manuscript to the journal 
 

Arbitrage system 

 
Every article that wishes to be published in the journal must be sent by the 
arbitrage and has to have the minimum editorial requirement, so that in a 
first phase, the manuscripts will be reviewed by the editorial committee to 
establish if is within the scope and fulfills with the standards of the journal. 
Once approved by the editorial board, the manuscript will be sent to 

external reviewers with expertise in the area, who anonymously determine 
if the manuscript is: 1) accepted without corrections, 2) acceptable with 
minor corrections, 3) acceptable with major corrections and warrants 
further evaluation by the reviewer or 4) rejected. Arbitration to the 
original papers, reviews, reports of clinical cases and rapid communication 
is performed by at least two (2) experts in the area. The arbitrage for the 
Original Article, Revisions for the clinical cases and fast communications 

will be done by at least 2 experts in the area. The arbiters will have a 
period of time of 15 working days to send their response. If the opinions of 
two of them matches, the Committee Editorial may accept the response of 
two arbitrators, in case of discrepancy, it may need to consult additional 
referees. The opinions of the referees and authorship of the work are 
strictly confidential. The authors will receive full views of the referees 

consulted. The journal will provide two (2) months for the authors to reply 
to the referees acknowledgement and make the suggested changes, that 
must be highlighted on the text in order to facilitate the assessment of the 
reviewers. If they take longer than stated, the work will be rejected or 
considered new. 
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Ética de las publicaciones & Declaración de mala praxis 

 
Avances en Biomedicina se asegurará de que los 
editores, revisores y autores sigan 
rigurosamente las normas éticas 
internacionales durante el proceso de arbitraje 
y publicación. 
Avances en Biomedicina sigue el Código de 
normas de conductas éticas: Code of Conduct | 
Committee on Publication Ethics: COPE 
publicado por el Comité de Ética para las 
Publicaciones científicas. 
Todos los trabajos que no estén acordes con 
estas normas, y si se revela mala praxis en 
cualquier momento, incluso después de la 
publicación, serán eliminados de la revista. Los 
manuscritos sometidos a Avances en 
Biomedicina serán sometidos a un proceso de 
revisión por pares doble ciego y de verificación 
por plagio, fabricación de resultados, 
falsificación (manipulación de los datos 
existentes de investigación, tablas o imágenes) 
y la utilización indebida de personas o animales 
en la investigación. Avances en Biomedicina se 
reserva el derecho a utilizar en cualquier fase 
del proceso de publicación software de 
detección de plagio para evaluar los 
documentos sometidos y publicados.  
De conformidad con estas normas: 
Los editores deben: 1) Utilizar métodos de 
revisión por pares que mejor se adapte a la 
revista y la comunidad de investigación. 2) 
Asegurarse de que todos los manuscritos 
publicados han sido revisados por evaluadores 
calificados. 3) Alentar la originalidad de las 
propuestas y estar atentos a la publicación 
redundante y plagios. 4) Asegúrese de 
seleccionar revisores apropiados. 5) Alentar a 
los revisores que comentan sobre las cuestiones 
éticas y la posible mala conducta de 
investigación planteado por las presentaciones. 
6) Publicar instrucciones a los autores claras. 7) 
Fomentar un comportamiento responsable y 
desalentar la mala praxis. 

Los autores deben: 1) Plantearse trabajos 
conducidos de una manera ética y responsable, 
y debe cumplir con todas las normativas 
vigentes. 2) Presentar sus resultados de forma 
clara, honesta y sin falsificación o manipulación. 
3) Describir los métodos de manera clara para 
que sus resultados pueden ser reproducidos por 
otros investigadores. 4) Cumplir con el requisito 
de que el trabajo presentado es original, no es 
plagiado, y no ha sido publicado en otra revista. 
5) Asumir la responsabilidad colectiva de los 
trabajos presentados y publicados. 6) Divulgar 
las fuentes de financiación y los conflictos de 
interés pertinentes cuando existen. 
Los revisores deben: 1) Informar a los editores 
de la posible mentira, la falsificación, la mala 
praxis o la manipulación inapropiada de los 
resultados. 2) Argumentar con precisión las 
razones por las cuales se rechazó un 
manuscrito. 3) Cumplir con los tiempos 
acordados para la entrega de las revisiones. 4) 
Llevar a cabo revisiones objetiva, evitando 
críticas personales al autor. 5) Identificar y 
proponer las publicaciones clave de la 
investigación no citados por los autores.  
 
Publication Ethics & Malpractice Statement  

 
Advances in Biomedicine will ensure that 
editors, reviewers and authors strictly follow 
international ethical standards during the per-
reviewed and publication process. 
Advances in Biomedicine follows the code of 
ethical conduct rules: Code of Conduct | 
Committee on Publication Ethics: COPE: 
published by the Ethics Committee for Scientific 
Publications. 
All work not in accordance with these rules, and 
if malpractice is revealed at any time, even after 
the publication will be removed from the 
journal. Manuscripts submitted to Advances in 
Biomedicine will undergo a double-blind peer 
review process, check for plagiarism, fabrication 
of results, falsification (manipulating existing 
research data, tables or pictures) and misuse of 
people or animals in research. Advances in 
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Biomedicine reserves the right to use at any 
stage of the publishing process software to 
detect plagiarism. 
In accordance with these rules: 
Editors must: 1) Using peer review methods 
best suited to the journal and the research 
community. 2) Ensure that all manuscripts are 
revised by qualified and appropriate reviewers. 
3) Encourage the originality of the proposals 
and be aware of plagiarism and redundant 
publication. 4) Encourage reviewers to 
comment on the ethical issues and possible 
research misconduct raised by the 
presentations. 5) Publish clear instructions for 
authors. 7) Encourage responsible behavior and 
discourage malpractice. 
Authors must: 1) Conducted work with ethical 
and responsibility, and shall comply with all 
regulations. 2) Present results clearly, honestly 
and without falsification or manipulation. 3) 
Describe the methods clearly so that their 
results can be reproduced by other researchers. 

4) Meet the requirement that the work 
submitted is original, not plagiarized, and has 
not been published in another journal. 5) 
Assume collective responsibility of the papers 
presented and published. 6) Disclose the 
sources of funding and conflicts of interest 
relevant when there. 
Reviewers must: 1) Inform the editors of the 
possible fabrication, falsification, malpractice or 
improper handling of the results. 2) Arguing 
precisely why a manuscript was rejected. 3) 
Comply with the agreed time for delivery of 
reviews. 4) Undertake reviews objective, 
avoiding personal criticism to the author. 5) 
Identify and propose key research publications 
not cited by the authors. 
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