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Medicina interna y gestión
Internal medicine and administration

José Luís Jiménez Martínez
Servicio de Medicina Interna. Complexo hospitalario de Ourense

Los servicios de Medicina Interna son fundamen-
tales para la buena gestión de los hospitales. Los 
gerentes y las direcciones centrales de los servi-
cios autonómicos de salud lo saben. Sólo hace 
falta que nosotros lo creamos también y lo ten-
gamos en consideración en nuestras opciones 
de desarrollo como especialidad. Quizás actual-
mente la de mayor recorrido si consigue recon-
vertir algunas actitudes ancladas en el pasado y 
asumir el protagonismo que le corresponde.  

El internista es el gestor natural de los pacien-
tes con problemas médicos en el hospital. Sobre 
todo si son pluripatológicos, como ocurre en la 
gran mayoría de los ingresos hospitalarios a día 
de hoy. Nadie más capacitado que el internista 
para conjugar las necesidades del enfermo cró-
nico y/o complejo con la utilización ordenada de 
los recursos. Para ser, por tanto, médico y gestor 
clínico a la vez. Para ofrecer calidad y eficiencia, 
dos conceptos sinónimos en la actividad asisten-
cial sanitaria del presente y el futuro. 

Nuestro perfil es el más adecuado para dar res-
puesta al envejecimiento poblacional y a la eclo-
sión de las enfermedades crónicas. Los internis-
tas estamos en condiciones de ofertar una aten-
ción más ágil, integrada y centrada en el paciente 
que otras especialidades médicas. También más 
adaptable a los entornos cambiantes y a las co-
yunturas estacionales que suceden cada año en 
los hospitales.

Pero, para responder a estas nuevas necesida-
des es preciso actualizar nuestros formatos de 
organización interna y apostar por una cartera de 
servicios más extensa que, a mi modo de ver, 
debería añadir a nuestros cometidos clásicos:

1. La atención a los pacientes con pluripatología 
en el hospital y en la consulta externa hospi-
talaria.

2. La gestión de las Unidades de Corta Estancia 
y Preingreso.

3. El apoyo a las Unidades de Hospitalización 
Quirúrgica con presencia de internistas en las 
mismas.

4. La Hospitalización a Domicilio.

5. La atención a los pacientes con enfermeda-
des avanzadas y complejas, necesitados de 
Cuidados Paliativos.

6. La referencia especializada para Atención Pri-
maria en los problemas médicos que la pre-
cisen: sesiones conjuntas para resolución de 
casos clínicos, contacto telefónico, correo 
electrónico, visitas periódicas a los Centros 
de Salud, consultas externas de acceso rápi-
do para manejo de pacientes de “diagnóstico 
y/o tratamiento no demorables…

7. El apoyo a los Servicios Hospitalarios de Ur-
gencia para la adecuación del ingreso médico 
y la potenciación de sus alternativas  (consul-
tas de acceso rápido, HADO…).

8. El desarrollo de nuevas estructuras integradas 
con Atención Primaria para la gestión asisten-
cial de casos crónicos y complejos con múlti-
ples ingresos hospitalarios. De pacientes que 
requieren un manejo distinto, con un “radar” 
permanente, consultas conjuntas entre los 
dos niveles asistenciales, educación y promo-
ción del autocuidado, planes terapéuticos in-
dividualizados, prevención activa de reagudi-
zaciones, tratamiento precoz de las mismas, 
apoyo social…
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Seguro que aparecerán aún más líneas de de-
sarrollo de la especialidad en el contexto del im-
prescindible cambio de modelo asistencial que 
la sanidad afrontará en los próximos años. Los 
hospitales tienen que adelgazar a la vez que otros 
dispositivos más adaptados a la actual demanda 
se desarrollan. Los procesos ya tienden a ambu-
latorizarse, las estancias hospitalarias a acortar-
se, es cada vez más necesaria una coordinación 
más estrecha con integración de objetivos entre 
atención primaria y especializada, entre la con-
sulta externa, las urgencias y la hospitalización... 
No es sostenible la enorme frecuentación de 
las urgencias, el porcentaje de ingresos por esa 
vía, el ingente número de consultas externas de 
especialidad –en muchas ocasiones rutinarias, 
duplicadas e ineficientes- que cada día llena los 
hospitales. El cambio es obligado y la Medicina 
Interna no puede quedarse al margen. 

También, los internistas debemos acostumbrar-
nos a medir los resultados obtenidos y hacerlos 
públicos. Así, algunas de las críticas que recibi-
mos de determinadas especialidades, quedarán 
claramente refutadas con datos objetivos. No es 
ético ni saludable moverse en la oscuridad de 
los pequeños reductos y las impresiones subje-
tivas. Todos creemos que lo hacemos bien, pero 
huimos de la comparación “inter pares”. La falta 
de investigación y publicación de estudios serios 
de idoneidad en la práctica clínica de los hospi-
tales de nuestro entorno es un grave obstáculo 
para mantener la necesaria tensión de mejora 
continua que nuestra compleja y cambiante ac-
tividad profesional requiere.

Pero, para afrontar esta dinámica de autoeva-
luación periódica y transparencia, es aconseja-

ble adquirir algunos conocimientos y habilidades 
en el manejo y gestión de los datos clínicos. Los 
nuevos indicadores de calidad y eficiencia de-
ben ir más allá de una mera cuantificación de la 
actividad o los índices de rotación de las camas 
hospitalarias. La estancia media ajustada al peso 
y complejidad de los procesos (IEMA) es la más 
adecuada para comparar la casuística del servi-
cio respecto al standard elegido. Mucho más útil 
que la estancia media simple. A través del conjun-
to de DRGs que atendemos (case mix) podemos 
calcular las Unidades de Producción Hospitalaria 
(UPH) y conocer si nuestros costes son superio-
res o inferiores a lo esperable... 

Estos y otros importantes indicadores más, nos 
ayudaran a diseñar herramientas propias de me-
dida (cuadros de mando) para desarrollar, sin pri-
sa pero sin pausa, las Unidades o Institutos de 
Gestión Clínica que, también en Medicina Interna, 
son ya el modelo más adecuado para una nueva 
estructura asistencial de los hospitales que tras-
cienda los objetivos de actividad y se centre en la 
obtención de resultados.

Ahora bien, nada de esto tendrá futuro sin que la 
formación de los futuros internistas se adapte a 
este emergente paradigma, sin que los conteni-
dos docentes a todo lo largo de su periodo for-
mativo incluyan el transversal componente de co-
nocimientos en gestión, imprescindible hoy para 
una actividad clínica de calidad.

La influencia de la Medicina Interna en el día a día 
de los hospitales tiene que ser cada vez mayor. 
Nuestra obligación para con el sistema sanitario 
y las futuras generaciones es responder con con-
vicción y rapidez a estos nuevos retos.
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“La	falta	de	investigación	y	publicación	de	estudios	serios	

de	idoneidad	en	la	práctica	clínica	de	los	hospitales	de	

nuestro	entorno	es	un	grave	obstáculo	para	mantener	la	

necesaria	tensión	de	mejora	continua”
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Resultados asistenciales de una consulta monográfica para 
pacientes con insuficiencia cardíaca. Estudio de cohortes

Results of a monographic clinic for patients with heart failure. Cohort study

José Manuel Cerqueiro González1, Francisco Terrón Pérez1., Carmen Abeledo Vázquez2, 
María José López Díaz1, María Matesanz Fernández1, Emilio Casariego Vales1.

1Medicina Interna. Complejo Hospitalario Xeral-Calde. Lugo. 2Personal de enfermería. Medicina Interna. Complejo Hospitalario Xeral-Calde. Lugo

Resumen
Objetivo: El objetivo de este estudio es determinar la repercusión de una 
consulta monográfica para Insuficiencia cardíaca crónica (ICC) sobre el 
estado funcional y las hospitalizaciones de estos pacientes.

Material y Métodos: Estudio de cohortes prospectivo que incluye 456 pa-
cientes ingresados en la unidad de Medicina Interna con ICC. Al alta los 
pacientes fueron distribuidos en dos grupos homogéneos, uno control que 
realizó seguimiento habitual, y otro de intervención que fue seguido en 
consulta monográfica de ICC. Se realizó un seguimiento desde enero-06 
hasta abril-09 y se compara en ambas cohortes el número de visitas que 
realizan a urgencias, reingresos hospitalarios, promedio de reingresos y 
mortalidad en los ingresos. 

Resultados: Los pacientes del grupo intervenido frente a los del grupo 
control deterioraron el grado funcional (NYHA) significativamente menos 
(1.42 vs. 2.05) (p< 0.001), acudieron a Urgencias significativamente me-
nos (66% vs 155%) (p<0,001), reingresaron en menos ocasiones (81% 
vs 50,5%) (p=0,002), el promedio en días de  estancia hospitalaria fue 
significativamente menor (18 días vs 25 días) (p<0,001), y la mortalidad 
en los reingresos fue menor 13% vs 27,8% (p<0,006).

Conclusiones: En el paciente más anciano, la adherencia a un progra-
ma de salud protagonizado por internistas y enfermería, basado en un 
seguimiento continuado, una optimización terapéutica individualizada, el 
control de la comorbilidad, la información/formación y la disponibilidad; es 
un buen método para conseguir  amortiguar el empeoramiento funcional, 
disminuir las visitas a urgencias y los reingresos, además de reducir la 
estancia y mortalidad hospitalaria.

Palabras clave: insuficiencia cardiaca crónica, comorbilidad, consulta mo-
nográfica.

Abstract
Objetive: The target of this study is to determine the impact of a monogra-
phic consultation for Chronic Heart Failure (CHF) on functional status and 
hospitalization of those patients.

Material and Methods: Prospective cohort study included 456 patients 
admitted to the Internal Medicine Unit with CHF. Upon discharge pa-
tients were divided into two similar groups, one control group that went 
through routine monitoring, and one intervention group made of pa-
tients subject to monitoring through monographic consultation for CHF. 
The study was conducted from January 6th to April 9th. Both cohorts 
were compared in terms of the number of urgent service visits, hospi-
tal readmissions, readmission rates and mortality average at hospital 
admission.

Results: The NYHA functional classification of patients subject to moni-
toring through monographic consultation as opposed to control group 
worsened significantly less (1.42 vs. 2.05) (p< 0.001), the number of ER 
visits was considerably lower (66% vs 155%) (p<0,001); the readmission 
rate was significantly reduced (81% vs 50.5%) (p=0,002); the average 
hospital stay was significantly lower (18 days vs 25 days) (p<0,001). And 
the mortality upon readmission was 13% lower as opposed to 27.8% 
(p<0’006).

Conclusion: In older patients, following a health program in which inter-
nists and specialized nursing have a main role and which is based on a 
continuous tracking, a personalized therapeutic optimization, control for 
comorbidity, information / training and availability, is a good way to dimi-
nish functional deterioration, reducing urgents visits and readmissions, as 
well as reducing hospital stay and mortality.

Keywords: chronic heart failure, comorbidity, monographic consultation.
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Introducción
La insuficiencia cardíaca crónica (ICC) es, en pacientes ma-
yores de 65 años, la primera causa de ingreso hospitalario 
por patología médica en España. Además su tasa de hospi-
talización se ha elevado en los últimos 10 años en un 45%, 
como consecuencia del incremento de los reingresos1. El 
75% del gasto lo consume la hospitalización, y ha llegado a 
suponer hasta el 3% del gasto sanitario del país. Las carac-

terísticas de estos pacientes, tanto los ingresados en Galicia 
como en España, son bien conocidas: predominio de sexo 
femenino, 2 de cada 3 pacientes son  mayores de 75 años y 
presentan importante comorbilidad asociada2, 3. 
A pesar del peso en la hospitalización y la gran limitación 
de la calidad de vida que produce la enfermedad, el trata-
miento en los pacientes de mayor edad y comorbilidad,  no 
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está bien establecido. Algunos autores lo califican de “em-
pírico”, frente al tratamiento en la población más joven que 
lo consideran “basado en la evidencia”4. Sin embargo, una 
actuación que mejora la calidad de vida en los pacientes con 
ICC (con nivel de evidencia A), es implantar programas de 
seguimiento especiales5. En estos pacientes, habitualmente 
ancianos con cardiopatía de base mayoritariamente hiper-
tensiva, función ventricular conservada y múltiple comor-
bilidad asociada, parece más apropiado un manejo global 
de sus problemas que la realización de estudios invasivos 
cardiológicos, de los que raramente se benefician. Por ello, 
la atención centrada fundamentalmente en internistas, con 
la colaboración puntual y dirigida de otras especialidades, 
se ha considerado la forma más idónea para los cuidados 
de esta población6.

El objetivo del presente estudio es analizar el posible bene-
ficio de una consulta monográfica dirigida por internistas, 
para pacientes ancianos con ICC y comorbilidad asociada, 
así como su repercusión sobre la hospitalización.

Método
Pacientes
Estudio prospectivo de cohortes de la totalidad de pacien-
tes ingresados por, al menos, un episodio de ICC en el 
servicio de Medicina Interna del Complexo Hospitalario Xe-
ral–Calde de Lugo entre enero de 2006 y abril de 2009. 
En todos los casos se estableció la ICC como diagnóstico 
principal, independientemente del tipo de disfunción ven-
tricular o cardiopatía estructural. Durante la hospitalización 
todos recibieron el mismo tipo de atención pero, en el mo-
mento de su alta se distribuyeron en dos grupos: Grupo de 
intervención y grupo control. El grupo de intervención se 
constituyó con los pacientes de 11 Centros de Salud del 
Área que fueron asignados a un programa de seguimiento 
en la Consulta Monográfica de ICC de nuestro servicio. El 
grupo control se constituyó con los pacientes de los res-
tantes Centros de Salud del Área en los que se siguió la 
práctica habitual; esto es, derivarlos a su médico de aten-
ción primaria y especialista de Área o bien a las consultas 
ordinarias del Centro. La selección de los Centros del gru-
po de intervención se realizó mediante un proceso de alea-
torización por Centros de Salud, intentando con ello redu-
cir, en lo posible, el riesgo de contaminación entre grupos. 
El grupo control, al que se dio el cuidado clínico habitual, 
se constituyó con la totalidad de los pacientes ingresa-
dos provenientes de los centros restantes. El tamaño de la 
muestra se calculó para detectar una disminución del 20% 
en los reingresos con alfa=0,05,1-beta=0,80, ro=0,01 y 
efecto de diseño=1,49. Con ello el tamaño muestral es de 
237 individuos, con un número de cluster (en este caso, 
Centros de Salud) de 8. 

Seguimiento y recogida de datos
En el grupo de intervención los pacientes se citaron en una 
consulta monográfica de ICC dirigida por internistas y  per-
sonal de enfermería. La labor en consulta es realizar un se-
guimiento continuado según las necesidades del paciente, 
cubrir la mayoría de sus problemas médicos, implementar 
progresivamente la medicación mediante consultas frecuen-
tes y atender los episodios de descompensación. Además se 
realiza la formación e información del paciente y su familia 
para lograr mejores niveles de adherencia a los regímenes 
de vida y del cumplimiento terapéutico. La consulta es fácil-
mente accesible para el paciente, su familia y su médico de 
Atención Primaria. En el grupo control no se realizó ningún 
tipo de intervención diferente a la habitual.
El período de seguimiento  se inició el 1 de enero de 2006 
siendo el 30 de abril de 2009 la fecha de censura. En el 
grupo de intervención se utilizó un cuestionario estructurado 
para recoger las variables clínicas, diagnósticas y terapéu-
ticas de interés. En el grupo control se revisaron la totali-
dad de las historias clínicas, cumplimentándose el mismo 
protocolo de recogida de datos. Utilizamos la clasificación 
de la New York Heart Association (NYHA) como medida de 
la afectación clínica por ICC. Para conocer su evolución se 
realiza un corte en 4 momentos del seguimiento: al inicio, a 
los 6,12 y 18 meses del mismo.
Para ambos grupos se contabilizaron el número de visitas 
a urgencias, las fechas de ingreso y alta de los reingresos 
hospitalarios  y la mortalidad. Para ello se consultaron los 
registros informáticos del Centro. Para establecer la supervi-
vencia hasta la fecha de censura en el grupo control se con-
sideraron todas las visitas al Centro, por el motivo que fuera, 
al que cada paciente había acudido en una fecha posterior 
a la de censura. En caso de no existir estos datos se realizó 
un seguimiento telefónico personalizado.
Análisis estadístico
La totalidad de los datos se incluyeron en una base de datos 
diseñada al efecto. En el análisis descriptivo utilizamos las 
técnicas habituales. En la comparación de variables cuali-
tativas utilizamos el test ji al cuadrado. En la comparación 
de dos variables cuantitativas utilizamos el test T de Stu-
dent, previa evaluación de la homocedasticidad. En la com-
paración múltiple de medias se utilizó ANOVA aunque en 
los casos de distribución no normal se utilizó la prueba de 
Kruskal-Wallis. Para la totalidad del análisis utilizamos el pa-
quete estadístico SPSS7. El nivel de significación estadística 
se estableció en p<0,05.

Resultados
Incluimos un total de 456 pacientes, con predomino de las 
mujeres (51%) y siendo la edad media global 78,8 (DE 10,3) 
años. De ellos 93 fueron seguidos en la consulta monográ-
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presor. Hidroclorotiazida puede aumentar el riesgo de insuficiencia renal aguda especialmente con dosis altas de medios de contraste yodados. No existe interacción clínicamen-
te significativa entre hidroclorotiazida y los alimentos. 4.6. Embarazo y lactancia. Uso durante el embarazo. Se dispone de información muy limitada acerca del uso de Parapres® 
Plus en mujeres embarazadas. Estos datos son insuficientes para permitir establecer conclusiones sobre el riesgo potencial para el feto cuando se emplea durante el primer trimes-
tre. En los seres humanos, la perfusión renal fetal, que depende del desarrollo del sistema renina-angiotensina-aldosterona, se inicia durante el segundo trimestre. Por lo tanto, 
el riesgo para el feto se ve incrementado si se administra Parapres® Plus durante el segundo y tercer trimestre del embarazo. Los medicamentos que actúan directamente sobre 
el sistema renina-angiotensina pueden causar daños fetales y neonatales (hipotensión, insuficiencia renal, oliguria y/o anuria, oligohidramnios, hipoplasia craneal, retraso en el 
crecimiento intrauterino) y muerte cuando se administran durante el segundo y tercer trimestre del embarazo. Se han descrito también casos de hipoplasia pulmonar, anomalías 
faciales y contracturas de las extremidades. En los estudios en animales con candesartán cilexetilo se ha demostrado daño renal en la última fase del desarrollo fetal y neonatal. 
El mecanismo parece ser mediado farmacológicamente a través de los efectos sobre el sistema renina-angiotensina-aldosterona. Hidroclorotiazida puede reducir el volumen 
plasmático así como el flujo sanguíneo útero placentario. Puede causar también trombocitopenia neonatal. En base a la información mencionada, Parapres® Plus está contrain-
dicado durante el embarazo. Si el embarazo es detectado durante el tratamiento con Parapres® Plus, deberá interrumpirse el tratamiento (ver sección 4.3. Contraindicaciones). 
Uso durante la lactancia. Se desconoce si candesartán se excreta en la leche materna. No obstante, sí es excretado en la leche de ratas en periodo de lactancia. Hidroclorotiazida 
pasa a la leche materna. Debido a los potenciales efectos adversos sobre el lactante, Parapres® Plus está contraindicado durante la lactancia materna (ver sección 4.3. Contrain-
dicaciones). 4.7. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas. No se ha realizado estudios para evaluar los efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar má-
quinas. En base a las propiedades farmacodinámicas de Parapres® Plus parece improbable que dicha capacidad resulte afectada. Cuando se conduzcan vehículos o se utilice ma-
quinaria, deberá considerarse que, ocasionalmente, puede producirse sensación de vértigo y cansancio durante el tratamiento de la hipertensión. 4.8. Reacciones adversas. En 
estudios clínicos controlados con candesartán cilexetilo/hidroclorotiazida los efectos secundarios fueron leves y transitorios. Los casos de abandono del tratamiento debido a 
efectos adversos fueron similares para candesartán cilexetilo/hidroclorotiazida (2,3-3,3%) y placebo (2,7-4,3%). En un análisis de los datos de los ensayos clínicos con candesartán 
cilexetilo/hidroclorotiazida, las reacciones adversas se limitaron a aquellas que hubieran sido notificadas previamente con candesartán cilexetilo y/o hidroclorotiazida. Se ha em-
pleado la siguiente terminología para clasificar la frecuencia de las reacciones adversas: muy frecuentes (≥ 1/10), frecuentes (≥ 1/100 <1/10), poco frecuentes (≥ 1/1.000 <1/100), 
raras (≥ 1<10.000 <1/1.000), muy raras (<1/10.000) y desconocida (no se puede estimar a partir de los datos disponibles). En la experiencia post-comercialización con candesartán 
cilexetilo se han notificado las siguientes reacciones adversas: 

Resultados analíticos: Se han observado aumentos de creatinina, 
urea, potasio, ácido úrico, glucosa y ALT (sGPT) y una disminución 
del sodio. Se han observado pequeñas disminuciones en la hemo-
globina y aumentos en la AST (sGOT) en algunos pacientes. 4.9. 
Sobredosis: Síntomas. En base a las consideraciones farmacoló-
gicas, la principal manifestación de sobredosis de candesartán 
cilexetilo podría ser hipotensión sintomática y vértigo. En casos 
individuales de sobredosis (de hasta 672 mg de candesartán ci-
lexetilo) los pacientes se recuperaron sin ningún problema. La 
principal manifestación de una sobredosis de hidroclorotiazida 
es una pérdida aguda de líquidos y electrolitos. Pueden obser-
varse síntomas tales como vértigo, hipotensión, sed, taquicardia, 
arritmias ventriculares, sedación/alteración de la consciencia y 
calambres musculares. Tratamiento. No existe información espe-
cífica sobre el tratamiento de la sobredosis con Parapres® Plus. 
No obstante, se sugieren las siguientes medidas en caso de sobre-
dosis: Cuando esté indicado, debe considerarse la posibilidad de 
inducir el vómito o proceder a un lavado gástrico. Si se produce 
hipotensión sintomática, debe instaurarse un tratamiento sinto-
mático y monitorizar las constantes vitales. El paciente debe co-
locarse en posición supina con las piernas elevadas. Si esto no es 
suficiente, el volumen plasmático deberá aumentarse mediante 
la perfusión de solución salina isotónica. Debe valorarse el equi-
librio ácido-base y electrolítico sérico, y corregirlo en caso ne-
cesario. Si las medidas mencionadas no son suficientes, deberán 
administrarse medicamentos simpaticomiméticos. Candesartán 
no puede ser eliminado por hemodiálisis. Se desconoce en qué 
medida la hidroclorotiazida puede ser eliminada por hemodiá-
lisis. 5. DATOS FARMACÉUTICOS. 5.1. Lista de excipientes. Car-
melosa de calcio. Hidroxipropilcelulosa. Óxido de hierro rojo 
E-172 (32 mg/ 25 mg comprimidos). Óxido de hierro amarillo 
E-172 (32mg/12,5mg comprimidos) Lactosa monohidrato. Es-
tearato de magnesio. Almidón de maíz. Macrogol. 5.2. Incom-
patibilidades. No procede. 5.3. Periodo de validez. 3 años. 5.4. 
Precauciones especiales de conservación.  No requiere condicio-
nes especiales de conservación. 5.5. Naturaleza y contenido del 
envase. Estuches con blister de aluminio conteniendo 7, 14, 20, 
28, 50, 56, 98, 100 y 300 comprimidos. Puede que solamente 
estén comercializados algunos tamaños de envases. 5.6. Precau-
ciones especiales de eliminación y otras manipulaciones. Ningu-
na especial. 6. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIA-
LIZACIÓN. Laboratorios Almirall, S.A. General Mitre, 151 08022 
- Barcelona 7. NÚMERO DE AUTORIZACIÓN DE COMERCIALI-
ZACIÓN. Parapres® Plus 32 mg/12,5 mg comprimidos: 71.021. 
Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg comprimidos: 71.022. 8. FECHA 
DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/RENOVACIÓN DE LA AUTORIZA-
CIÓN. Febrero 2009. 9. FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO Febrero 
2009. 10. FECHA ELABORACIÓN MATERIAL. Marzo 2010. 11. PRE-
SENTACIONES Y PVP. Parapres® PLUS 32 mg/12,5 mg Comprimi-
dos. Envase con 28 comprimidos de 32 mg/12,5 mg 34,95€ (IVA). 
Parapres® PLUS FORTE 32 mg/25 mg Comprimidos. Envase con 28 
comprimidos de 32 mg / 25 mg 34,95€ (IVA).Con receta médica. 
Financiado por el SNS con aportación normal.          

Bibliografía: 1. Bönner G et al. Antihypertensive efficacy and 
tolerability of candesartan–hydrochlorothiazide 32/12.5 mg 
and 32/25 mg in patients not optimally controlled with candes-
artan monotherapy. Blood pressure. 2008;17(Suppl 2): 22-30. 
2. Edes et al. Combination Therapy with Candesartan Cilexetil 
32 mg and Hydroclorotiazide 25 mg Provides the Full Additive 
Antihypertensive Effect of the Components. Clin Drug Invest 
2009;29(5):293-304. 

FICHA TÉCNICA: 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. Parapres® Plus 32 mg/12,5 mg comprimidos. Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg comprimidos. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y 
CUANTITATIVA. Un comprimido de Parapres® Plus 32 mg/12,5 mg contiene 32 mg de candesartán cilexetilo y 12,5 mg de hidroclorotiazida. Cada comprimido de 32 mg/12,5 mg 
contiene 150,2 mg de lactosa monohidrato. Un comprimido de Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg contiene 32 mg de candesartán cilexetilo y 25 mg de hidroclorotiazida. Cada 
comprimido de 32 mg/25 mg contiene 137,7 mg de lactosa monohidrato. Para lista completa de excipientes, ver sección. 6.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA. Comprimidos. Parapres® 
Plus 32 mg/12,5 mg son comprimidos de color amarillo pálido, ovalados, planos, ranurados y con el grabado 32/C1 en ambas caras. Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg son compri-
midos de color rosa pálido, ovalados, planos, ranurados y con el grabado 32/C2 en ambas caras. La ranura permite partir el comprimido para facilitar su deglución y no para dividir 
los comprimidos en mitades equivalentes. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1. Indicaciones terapéuticas. Hipertensión esencial en pacientes cuya presión arterial no esté controlada de forma 
adecuada con candesartán cilexetilo o hidroclorotiazida en monoterapia. 4.2. Posología y forma de administración. Uso oral. Parapres® Plus debe tomarse una vez al día y puede 
tomarse con o sin alimentos. Cuando sea clínicamente conveniente, podrá considerarse la posibilidad de sustituir la monoterapia por Parapres® Plus. Cuando se realice un cambio 
desde un tratamiento con hidroclorotiazida en monoterapia, se recomienda realizar un ajuste de la dosis de candesartán cilexetilo. Se puede administrar Parapres® Plus 32 mg/12,5 
mg o Parapres® Plus Forte 32 mg/ 25 mg a pacientes cuya presión arterial no está controlada de forma adecuada con candesartán cilexetilo 32 mg o dosis menores de Parapres® 
Plus. El efecto antihipertensivo máximo se alcanza normalmente dentro de las primeras cuatro semanas desde el inicio del tratamiento. Uso en ancianos. No es necesario un ajus-
te de la dosis en pacientes ancianos. Uso en pacientes con reducción del volumen intravascular. Se recomienda ajustar las dosis en pacientes con riesgo de hipotensión, como en 
pacientes con una posible reducción del volumen intravascular (se puede considerar una dosis inicial de candesartán cilexetilo de 4 mg en estos pacientes). Uso en pacientes con 
la función renal alterada. En este tipo de pacientes se prefiere el uso de diuréticos de asa al uso de tiazidas. Se recomienda ajustar las dosis de candesartán cilexetilo en caso de 
pacientes con insuficiencia renal con un aclaramiento de creatinina * 30ml/min/1,73 m2 ASC antes de pasar al tratamiento con Parapres® Plus (la dosis inicial recomendada de 
candesartán cilexetilo es de 4 mg en pacientes con insuficiencia renal leve a moderada). Parapres® Plus no debe ser administrado en pacientes con insuficiencia renal grave (acla-
ramiento de creatinina <30 ml/min/1,73 m2 ASC). Uso en pacientes con la función hepática alterada. Se recomienda ajustar las dosis de candesartán cilexetilo en pacientes con in-
suficiencia hepática de leve a moderada antes de pasar al tratamiento con Parapres® Plus (la dosis inicial recomendada de candesartán cilexetilo es de 2 mg en estos pacientes). 
Parapres® Plus no debe ser administrado en pacientes con insuficiencia hepática grave y/o colestasis. Uso en niños y adolescentes. La seguridad y eficacia de Parapres® Plus no han 
sido establecidas en niños y adolescentes (menores de 18 años). 4.3. Contraindicaciones. Hipersensibilidad a los principios activos o a cualquiera de los excipientes o a medicamen-
tos derivados de la sulfonamida (hidroclorotiazida es un medicamento derivado de la sulfonamida). Embarazo y lactancia (Ver sección 4.6. Embarazo y lactancia). Insuficiencia 
renal grave (aclaramiento de creatinina <30 ml/min/1,73 m2 ASC). Insuficiencia hepática grave y/o colestasis. Hipopotasemia e hipercalcemia refractarias. Gota. 4.4. Advertencias y 
precauciones especiales de empleo. Insuficiencia renal/Trasplante renal. En estos pacientes se prefiere el uso de diuréticos de asa al uso de tiazidas. Cuando se emplea Parapres® 
Plus en pacientes con la función renal alterada, se recomienda una monitorización periódica de las concentraciones de potasio, creatinina y ácido úrico. No se tiene experiencia 
sobre la administración de Parapres® Plus en pacientes sometidos recientemente a trasplante renal. Estenosis de la arteria renal. Otros medicamentos que afecten el sistema re-
nina-angiotensina-aldosterona, por ejemplo, los inhibidores de la enzima conversora de angiotensina (IECA), pueden aumentar la urea y la creatinina sérica en pacientes con es-
tenosis de la arteria renal bilateral, o estenosis de la arteria de un riñón único. Un efecto similar podría producirse con los antagonistas de los receptores de la angiotensina II. 
Reducción del volumen intravascular. En pacientes con reducción del volumen intravascular y/o reducción de sodio sérico puede producirse hipotensión sintomática, tal como se 
ha descrito para otros medicamentos que actúan sobre el sistema renina-angiotensina-aldosterona. Por lo tanto, no se recomienda el uso de Parapres® Plus hasta que esta situa-
ción haya sido corregida. Anestesia y cirugía. En los pacientes tratados con antagonistas de la angiotensina II, puede aparecer hipotensión durante la anestesia y la cirugía debido 
al bloqueo del sistema renina-angiotensina. Muy raramente, la hipotensión puede ser tan grave como para requerir la administración de fluidos intravenosos y/o vasopresores. 
Insuficiencia hepática. Los diuréticos tiazídicos deberán emplearse con precaución en pacientes con insuficiencia hepática o enfermedad hepática progresiva, ya que pueden pro-
ducirse alteraciones menores del equilibrio hidro-electrolítico que pueden desencadenar un coma hepático. No se tiene experiencia sobre la administración de Parapres® Plus en 
pacientes con insuficiencia hepática. Estenosis de las válvulas aórtica y mitral (cardiomiopatía hipertrófica obstructiva). Al igual que sucede con otros vasodilatadores, se reco-
mienda especial precaución en pacientes que sufren alteraciones hemodinámicas relacionadas con estenosis de las válvulas aórtica o mitral, o cardiomiopatía hipertrófica obstruc-
tiva. Hiperaldosteronismo primario. Los pacientes con hiperaldosteronismo primario no responden generalmente al tratamiento con medicamentos antihipertensivos que actúan 
por inhibición del sistema renina-angiotensina-aldosterona. Por ello, no se recomienda el uso de Parapres® Plus. Desequilibrio electrolítico. Al igual que en todos los casos en que 
se recibe terapia diurética, deberán efectuarse determinaciones periódicas de los electrolitos en suero a intervalos regulares. Las tiazidas, incluyendo hidroclorotiazida, puede 
causar un desequilibrio hidroelectrolítico (hipercalcemia, hipopotasemia, hiponatremia, hipomagnesemia y alcalosis hipoclorémica). Los diuréticos tiazídicos pueden disminuir la 
excreción de calcio en orina y pueden causar un aumento leve e intermitente de las concentraciones séricas de calcio. Una hipercalcemia marcada puede ser un signo de un hiper-
paratiroidismo latente. Antes de realizar las pruebas para evaluar la función paratiroidea, deberá interrumpirse el tratamiento con medicamentos tiazídicos. Hidroclorotiazida 
incrementa de forma dosis-dependiente la excreción urinaria de potasio, lo cual puede resultar en hipopotasemia. Este efecto de hidroclorotiazida parece menos evidente cuando 
se administra en combinación con candesartán cilexetilo. El riesgo de hipopotasemia puede aumentar en pacientes con cirrosis hepática, en pacientes que experimentan una 
diuresis excesiva, en pacientes con una ingesta oral inadecuada de electrolitos y en pacientes que reciben terapia concomitante con corticoesteroides u hormona adrenocortico-
trópica (ACTH). En base a la experiencia con el uso de otros medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el uso concomitante de Parapres® Plus y diu-
réticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio o sustitutos de la sal u otros medicamentos que pueden incrementar las concentraciones séricas de potasio (por ej. hepa-
rina sódica), puede producir un incremento de los niveles séricos de potasio. Aunque no se posee experiencia con el uso de Parapres® Plus, el tratamiento con inhibidores de la 
enzima conversora de la angiotensina o antagonistas de los receptores de la angiotensina II, podría producir hipercaliemia, especialmente en presencia de una insuficiencia car-
díaca y/o renal.  Con el uso de medicamentos tiazídicos se ha observado un aumento de la excreción de magnesio en orina, que puede dar lugar a una hipomagnesemia. Efectos 
metabólicos y endocrinos. El tratamiento con un diurético tiazídico puede alterar la tolerancia a la glucosa. Podría ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos antidiabé-
ticos, incluyendo la insulina. Durante el tratamiento con medicamentos tiazídicos puede manifestarse una diabetes mellitus latente. La terapia con diuréticos tiazídicos se ha 
asociado a un aumento en los niveles. El tratamiento con un diurético tiazídico puede alterar la tolerancia a la glucosa. Podría ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos 
antidiabéticos, incluyendo la insulina. Durante el tratamiento con medicamentos tiazídicos puede manifestarse una diabetes mellitus latente. La terapia con diuréticos tiazídicos 
se ha asociado a un aumento en los niveles séricos de colesterol y triglicéridos. A las dosis que contiene Parapres® Plus sólo se han observado efectos mínimos. Los diuréticos tia-
zídicos aumentan las concentraciones séricas de ácido úrico y pueden precipitar episodios de gota en pacientes susceptibles. Control del dopaje. El uso de la hidroclorotiazida 
puede producir un resultado positivo en el control analítico del dopaje. Efectos generales. En pacientes en los que el tono vascular y la función renal dependen predominante-
mente de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona (por ejemplo, pacientes con insuficiencia cardíaca congestiva grave o enfermedades renales subyacentes, inclu-
yendo la estenosis de la arteria renal), el tratamiento con otros medicamentos que afectan dicho sistema se ha asociado con hipotensión aguda, azotemia, oliguria o, raramente, 
insuficiencia renal aguda. No puede excluirse la posibilidad de que se produzcan efectos similares con los antagonistas de los receptores de la angiotensina II. Al igual que con 
cualquier agente antihipertensivo, una disminución excesiva de la presión arterial en pacientes con cardiopatía isquémica o aterosclerosis cerebrovascular puede conducir a infar-
to de miocardio o accidente vascular cerebral. Pueden producirse reacciones de hipersensibilidad a hidroclorotiazida en pacientes con o sin una historia de alergia o asma bron-
quial, aunque es más probable en pacientes con estas alteraciones. Con el uso de medicamentos tiazídicos se ha observado una exacerbación o activación del lupus eritematoso 
sistémico. Este medicamento contiene lactosa como excipiente y, por lo tanto, no se debe administrar a pacientes con intolerancia hereditaria a la galactosa, deficiencia de lactasa 
Lapp o malabsorción de glucosa-galactosa. 4.5. Interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción. No se han identificado para candesartán cilexetilo interacciones 
medicamentosas clínicamente significativas. Los compuestos que han sido investigados en los estudios farmacocinéticos incluyen hidroclorotiazida, warfarina, digoxina, anticon-
ceptivos orales (como etinilestradiol/levonorgestrel), glibenclamida y nifedipino. La biodisponibilidad de candesartán no se afecta por los alimentos. El efecto antihipertensivo de 
Parapres® Plus puede ser potenciado por otros antihipertensivos. El efecto reductor de potasio de hidroclorotiazida puede ser potenciado por otros medicamentos asociados a la 
pérdida de potasio e hipopotasemia (por ej. otros diuréticos caliuréticos, laxantes, anfotericina, carbenoxolona, penicilina G sódica, derivados del ácido salicílico). En base a la 
experiencia con el uso de otros medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el uso concomitante de Parapres® Plus y diuréticos ahorradores de potasio, 
suplementos de potasio o sustitutos de la sal u otros medicamentos que pueden aumentar las concentraciones séricas de potasio (por ej. heparina sódica), pueden producir incre-
mentos del potasio sérico. La hipopotasemia e hipomagnesemia inducida por los diuréticos predispone a los La hipopotasemia e hipomagnesemia inducida por los diuréticos 
predispone a los potenciales efectos cardiotóxicos de los glucósidos digitálicos y antiarrítmicos. Se recomienda una monitorización periódica del potasio sérico cuando se adminis-
tra Parapres® Plus con este tipo de medicamentos. Se han descrito incrementos reversibles en las concentraciones séricas de litio y toxicidad durante la administración concomi-
tante de litio e inhibidores de ECA o hidroclorotiazida. Puede tener lugar un efecto similar con los antagonistas de los receptores de la angiotensina II y, por tanto, se recomienda 
una cuidadosa monitorización de los niveles séricos de litio, cuando se utilizan ambos medicamentos concomitantemente. Cuando se administran de forma concomitante medica-
mentos antagonistas de los receptores de la angiotensina II y antiinflamatorios no esteroideos (como inhibidores selectivos de la COX-2, ácido acetilsalicílico (>3 g/día) y AINEs no 
selectivos) puede disminuir el efecto antihipertensivo. Al igual que ocurre con los inhibidores de la ECA, el uso concomitante de antagonistas de los receptores de la angiotensina 
II y AINEs, puede provocar un aumento del riesgo de empeoramiento de la función renal, incluyendo una posible insuficiencia renal aguda, y un aumento del potasio sérico, espe-
cialmente en pacientes con alteración previa de la función renal. La combinación debe administrarse con precaución, especialmente en pacientes ancianos. Los pacientes deben 
estar adecuadamente hidratados y se evaluará la necesidad de controlar la función renal tras el inicio del tratamiento concomitante y posteriormente, de forma periódica. El 
efecto diurético, natriurético y antihipertensivo de hidroclorotiazida es amortiguado por los AINEs. La absorción de hidroclorotiazida está reducida por colestipol o colestiramina. 
El efecto de los relajantes del músculo esquelético no despolarizantes (por. ej. tubocurarina) puede ser potenciado por hidroclorotiazida. Los diuréticos tiazídicos pueden aumen-
tar las concentraciones séricas de calcio debido a una excreción disminuida. Si es necesario prescribir suplementos de calcio o Vitamina D, deberán monitorizarse las concentracio-
nes de calcio séricas y ajustarse la dosis de acuerdo a esta monitorización. El efecto hiperglucémico de los betabloqueantes y del diazóxido puede ser potenciado por los medica-
mentos tiazídicos. Los agentes anticolinérgicos (por ej. atropina, biperideno) pueden aumentar la biodisponibilidad de los diuréticos tiazídicos al disminuir la motilidad 
gastrointestinal y la velocidad de vaciado gástrico. Las tiazidas pueden incrementar el riesgo de reacciones adversas causadas por la amantadina. Las tiazidas pueden reducir la 
excreción renal de los medicamentos citotóxicos (por. ej. ciclofosfamida, metotrexato) y potenciar sus efectos mielosupresores. El riesgo de hipopotasemia puede aumentar duran-
te el uso concomitante de esteroides y de hormona adrenocorticotrópica (ACTH). La hipotensión postural puede agravarse por la ingesta simultánea de alcohol, barbitúricos o 
anestésicos. El tratamiento con un diurético tiazídico puede afectar la tolerancia a la glucosa. Puede ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos antidiabéticos, incluyendo 
la insulina. Hidroclorotiazida puede causar un descenso de la respuesta arterial a las aminas vasopresoras (por ej. adrenalina), pero no suficientemente para eliminar el efecto 

Clasificación de órganos del sistema

Trastornos de la sangre y del sistema linfático

Trastornos del sistema nervioso

Trastornos gastrointestinales

Trastornos hepatobiliares

Trastornos renales y urinarios

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido 
conjuntivo y óseos

Trastornos del metabolismo y de la nutrición

Frecuencia

Muy raras

Muy raras

Muy raras

Muy raras

Muy raras

Muy raras

Muy raras

Muy raras

Frecuencia

Frecuentes

Raras

Raras

Raras

Frecuentes

Raras

Raras

Raras

Poco frecuentes

Raras 

Frecuentes

Raras

Poco frecuentes

Raras

Raras

Frecuentes

Poco frecuentes

Raras 

Frecuentes

Raras

Raras

Raras

Raras

Clasificación de órganos del sistema

Exploraciones complementarias

Trastornos cardíacos

Trastornos de la sangre y del sistema linfático

Trastornos del sistema nervioso

Trastornos oculares

Trastornos respiratorios, torácicos  
y mediastínicos

Trastornos gastrointestinales

Trastornos renales y urinarios

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido 
conjuntivo y óseos

Trastornos del metabolismo y de la nutrición

Trastornos vasculares

Trastornos generales y alteraciones en el lugar 
de administración

Trastornos del sistema inmunológico

Trastornos hepatobiliares

Trastornos psiquiátricos

Reacción adversa

Incrementos del colesterol y los triglicéridos 
séricos

Incrementos en el nitrógeno uréico en sangre 
(BUN) y la creatinina sérica

Arritmias cardíacas

Leucopenia, neutropenia/agranulocitosis, 
trombocitopenia, anemia aplásica, depresión 
de la médula ósea, anemia hemolítica

Mareo, vértigo

Parestesia

Visión borrosa transitoria

Disnea (incluyendo neumonitis y edema 
pulmonar)

Anorexia, pérdida de apetito, irritación gástri-
ca, diarrea, estreñimiento

Pancreatitis

Glucosuria

Disfunción renal y nefritis intersticial

Erupción cutánea, urticaria, reacciones de 
fotosensibilidad

Necrólisis epidérmica tóxica, reacciones 
cutáneas tipo lupus eritematoso “like”, reacti-
vación del lupus eritematoso cutáneo

Espasmo muscular

Hiperglucemia, hiperuricemia, desequilibrio 
electrolítico (incluyendo hiponatremia e 
hipopotasemia)

Hipotensión postural

Vasculitis necrosante (vasculitis, vasculitis 
cutánea)

Debilidad

Fiebre

Reacciones anafilácticas

Ictericia (ictericia colestásica intrahepática)

Alteraciones del sueño, depresión, inquietud

Reacción adversa

Leucopenia, neutropenia y agranulocitosis

Mareo, cefalea

Náuseas

Aumento de enzimas hepáticas, función 
hepática anormal o hepatitis

Alteración renal, incluyendo insuficiencia 
renal en pacientes susceptibles (ver sección 
4.4 Advertencias y precauciones especiales de 
empleo)

Angioedema, erupción cutánea, urticaria, 
prurito

Dolor de espalda, artralgia, mialgia

Hiperpotasemia, hiponatremia

Se han notificado las siguientes reacciones adversas durante la monoterapia con hidroclorotiazida, generalmente con dosis 
de 25 mg o superiores:
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fica de ICC y 363 en circuitos habituales. Las características 
generales de ambos grupos se recogen en la Tabla 1.

La situación funcional de los pacientes en diferentes mo-
mentos del estudio se recoge en la Tabla 2. Excepto en el 
primer contacto, el estadío de la NYHA fue significativamente 
más bajo en el grupo con intervención en todos los momen-
tos del seguimiento (p< 0.001).

Con respecto a los resultados asistenciales, los pacientes 
del grupo de intervención acudieron menos veces a urgen-
cias (p<0,001), reingresaron significativamente menos ve-
ces (p=0,002) y, cuando lo hicieron, sus estancias fueron 
significativamente menores (p<0,001) (Tabla3). El riesgo 
relativo de reingreso asociado al seguimiento en la consulta 
de ICC se redujo a 0’22 (IC 95% 0’04-1.00). Esto es, el 
número de consultas  necesarias para evitar un reingreso es 
de 4’2. Con respecto a la reducción del tiempo de estancia 
hospitalaria, tanto si lo medimos como suma de todos los 
días de todos los ingresos para cada paciente o bien como 
estancia media, se reduce en un 26% del tiempo de ingreso.

Por último, la mortalidad en el grupo de intervención fue sig-
nificativamente inferior a la observada en el grupo control 
(13% vs. 27,8%, p<0’006).

Discusión
Este estudio muestra que los pacientes con ICC manejados 
en una consulta monográfica de Medicina Interna (edad 
avanzada, comorbilidad frecuente y con fracción de eyec-
ción preservada o ligeramente disminuida) mantienen mejor 
situación funcional, acuden menos a urgencias, ingresan 

menos y, cuando lo hacen, tienen menor estancia y morta-
lidad que los pacientes atendidos por el modelo tradicional.
Las diferencias entre los dos modelos de asistencia (consul-
tas monográficas vs. tradicionales) son múltiples. A diferen-
cia de la tradicional, en la consulta monográfica se realiza un 
seguimiento continuado, en el que las consultas se adaptan 
a las necesidades del paciente; los internistas ofrecen una 
atención integral al manejar la mayoría de las comorbilida-
des que presenta el paciente; la enfermería aporta informa-
ción y formación al paciente y familia, con la finalidad de 
mejorar el conocimiento de su enfermedad, la adherencia 
terapéutica y la detección precoz de los síntomas de alar-
ma8. También ofrece accesibilidad al servicio mediante co-
municación telefónica con la enfermera y atención en 24 
horas, que permite, en muchas ocasiones, corregir a tiempo 
procesos de descompensación y evitar situaciones más ex-
tremas que produzcan un reingreso.
Los pacientes atendidos en los servicios de Medicina 
Interna son pacientes diferentes a los que manejan los 
servicios de cardiología: son más ancianos, con  mayor 
comorbilidad, toleran peor los fármacos, y su cardiopatía 
de base suele ser hipertensiva con fracción de eyección 
habitualmente preservada o ligeramente disminuida9. Por 
todo ello, el manejo integral de la comorbilidad y un se-
guimiento más continuado es lo más aconsejable para 
estos pacientes. En nuestro estudio de cohortes, ambos 
grupos están formados por pacientes que obedecen a 
este perfil y al compararlos no existen diferencias signifi-
cativas (tabla 1).

Tabla 1. Características y comparación de las cohortes estudiadas

Grupo control  (n 363) Grupo intervención (n 93) P

Sexo (%varones) 51,2% 51% n.s.

Edad (media; ds*) 78,6; 11,2 79; 9,4 n.s.

HTA 247; (68%) 64; (68,8%) n.s.

DM-II 119; (32,8%) 27; (29%) n.s.

EPOC 147; (40,5%) 33; (33,5%) n.s.

Fibrilación auricular 131; (36,1%) 36; (38,7%) n.s.

Cardiopatía isquémica 43; (11,8%) 11; (11,8%) n.s.

Cardiopatía hipertensiva 93; (25,6%) 25; (26,9%) n.s.

FE† Preservada 273; (75,2%) 69; (74,2%) n.s.

3 ó más patologías 201; (55,4%) 47; (59,3%) n.s.

5 ó más patologías 161; ( 44,3%) 38; (40,9%) n.s.

                 ds* desviación standard; FE† función de eyección, ns no significativo
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presor. Hidroclorotiazida puede aumentar el riesgo de insuficiencia renal aguda especialmente con dosis altas de medios de contraste yodados. No existe interacción clínicamen-
te significativa entre hidroclorotiazida y los alimentos. 4.6. Embarazo y lactancia. Uso durante el embarazo. Se dispone de información muy limitada acerca del uso de Parapres® 
Plus en mujeres embarazadas. Estos datos son insuficientes para permitir establecer conclusiones sobre el riesgo potencial para el feto cuando se emplea durante el primer trimes-
tre. En los seres humanos, la perfusión renal fetal, que depende del desarrollo del sistema renina-angiotensina-aldosterona, se inicia durante el segundo trimestre. Por lo tanto, 
el riesgo para el feto se ve incrementado si se administra Parapres® Plus durante el segundo y tercer trimestre del embarazo. Los medicamentos que actúan directamente sobre 
el sistema renina-angiotensina pueden causar daños fetales y neonatales (hipotensión, insuficiencia renal, oliguria y/o anuria, oligohidramnios, hipoplasia craneal, retraso en el 
crecimiento intrauterino) y muerte cuando se administran durante el segundo y tercer trimestre del embarazo. Se han descrito también casos de hipoplasia pulmonar, anomalías 
faciales y contracturas de las extremidades. En los estudios en animales con candesartán cilexetilo se ha demostrado daño renal en la última fase del desarrollo fetal y neonatal. 
El mecanismo parece ser mediado farmacológicamente a través de los efectos sobre el sistema renina-angiotensina-aldosterona. Hidroclorotiazida puede reducir el volumen 
plasmático así como el flujo sanguíneo útero placentario. Puede causar también trombocitopenia neonatal. En base a la información mencionada, Parapres® Plus está contrain-
dicado durante el embarazo. Si el embarazo es detectado durante el tratamiento con Parapres® Plus, deberá interrumpirse el tratamiento (ver sección 4.3. Contraindicaciones). 
Uso durante la lactancia. Se desconoce si candesartán se excreta en la leche materna. No obstante, sí es excretado en la leche de ratas en periodo de lactancia. Hidroclorotiazida 
pasa a la leche materna. Debido a los potenciales efectos adversos sobre el lactante, Parapres® Plus está contraindicado durante la lactancia materna (ver sección 4.3. Contrain-
dicaciones). 4.7. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas. No se ha realizado estudios para evaluar los efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar má-
quinas. En base a las propiedades farmacodinámicas de Parapres® Plus parece improbable que dicha capacidad resulte afectada. Cuando se conduzcan vehículos o se utilice ma-
quinaria, deberá considerarse que, ocasionalmente, puede producirse sensación de vértigo y cansancio durante el tratamiento de la hipertensión. 4.8. Reacciones adversas. En 
estudios clínicos controlados con candesartán cilexetilo/hidroclorotiazida los efectos secundarios fueron leves y transitorios. Los casos de abandono del tratamiento debido a 
efectos adversos fueron similares para candesartán cilexetilo/hidroclorotiazida (2,3-3,3%) y placebo (2,7-4,3%). En un análisis de los datos de los ensayos clínicos con candesartán 
cilexetilo/hidroclorotiazida, las reacciones adversas se limitaron a aquellas que hubieran sido notificadas previamente con candesartán cilexetilo y/o hidroclorotiazida. Se ha em-
pleado la siguiente terminología para clasificar la frecuencia de las reacciones adversas: muy frecuentes (≥ 1/10), frecuentes (≥ 1/100 <1/10), poco frecuentes (≥ 1/1.000 <1/100), 
raras (≥ 1<10.000 <1/1.000), muy raras (<1/10.000) y desconocida (no se puede estimar a partir de los datos disponibles). En la experiencia post-comercialización con candesartán 
cilexetilo se han notificado las siguientes reacciones adversas: 

Resultados analíticos: Se han observado aumentos de creatinina, 
urea, potasio, ácido úrico, glucosa y ALT (sGPT) y una disminución 
del sodio. Se han observado pequeñas disminuciones en la hemo-
globina y aumentos en la AST (sGOT) en algunos pacientes. 4.9. 
Sobredosis: Síntomas. En base a las consideraciones farmacoló-
gicas, la principal manifestación de sobredosis de candesartán 
cilexetilo podría ser hipotensión sintomática y vértigo. En casos 
individuales de sobredosis (de hasta 672 mg de candesartán ci-
lexetilo) los pacientes se recuperaron sin ningún problema. La 
principal manifestación de una sobredosis de hidroclorotiazida 
es una pérdida aguda de líquidos y electrolitos. Pueden obser-
varse síntomas tales como vértigo, hipotensión, sed, taquicardia, 
arritmias ventriculares, sedación/alteración de la consciencia y 
calambres musculares. Tratamiento. No existe información espe-
cífica sobre el tratamiento de la sobredosis con Parapres® Plus. 
No obstante, se sugieren las siguientes medidas en caso de sobre-
dosis: Cuando esté indicado, debe considerarse la posibilidad de 
inducir el vómito o proceder a un lavado gástrico. Si se produce 
hipotensión sintomática, debe instaurarse un tratamiento sinto-
mático y monitorizar las constantes vitales. El paciente debe co-
locarse en posición supina con las piernas elevadas. Si esto no es 
suficiente, el volumen plasmático deberá aumentarse mediante 
la perfusión de solución salina isotónica. Debe valorarse el equi-
librio ácido-base y electrolítico sérico, y corregirlo en caso ne-
cesario. Si las medidas mencionadas no son suficientes, deberán 
administrarse medicamentos simpaticomiméticos. Candesartán 
no puede ser eliminado por hemodiálisis. Se desconoce en qué 
medida la hidroclorotiazida puede ser eliminada por hemodiá-
lisis. 5. DATOS FARMACÉUTICOS. 5.1. Lista de excipientes. Car-
melosa de calcio. Hidroxipropilcelulosa. Óxido de hierro rojo 
E-172 (32 mg/ 25 mg comprimidos). Óxido de hierro amarillo 
E-172 (32mg/12,5mg comprimidos) Lactosa monohidrato. Es-
tearato de magnesio. Almidón de maíz. Macrogol. 5.2. Incom-
patibilidades. No procede. 5.3. Periodo de validez. 3 años. 5.4. 
Precauciones especiales de conservación.  No requiere condicio-
nes especiales de conservación. 5.5. Naturaleza y contenido del 
envase. Estuches con blister de aluminio conteniendo 7, 14, 20, 
28, 50, 56, 98, 100 y 300 comprimidos. Puede que solamente 
estén comercializados algunos tamaños de envases. 5.6. Precau-
ciones especiales de eliminación y otras manipulaciones. Ningu-
na especial. 6. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIA-
LIZACIÓN. Laboratorios Almirall, S.A. General Mitre, 151 08022 
- Barcelona 7. NÚMERO DE AUTORIZACIÓN DE COMERCIALI-
ZACIÓN. Parapres® Plus 32 mg/12,5 mg comprimidos: 71.021. 
Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg comprimidos: 71.022. 8. FECHA 
DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/RENOVACIÓN DE LA AUTORIZA-
CIÓN. Febrero 2009. 9. FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO Febrero 
2009. 10. FECHA ELABORACIÓN MATERIAL. Marzo 2010. 11. PRE-
SENTACIONES Y PVP. Parapres® PLUS 32 mg/12,5 mg Comprimi-
dos. Envase con 28 comprimidos de 32 mg/12,5 mg 34,95€ (IVA). 
Parapres® PLUS FORTE 32 mg/25 mg Comprimidos. Envase con 28 
comprimidos de 32 mg / 25 mg 34,95€ (IVA).Con receta médica. 
Financiado por el SNS con aportación normal.          

Bibliografía: 1. Bönner G et al. Antihypertensive efficacy and 
tolerability of candesartan–hydrochlorothiazide 32/12.5 mg 
and 32/25 mg in patients not optimally controlled with candes-
artan monotherapy. Blood pressure. 2008;17(Suppl 2): 22-30. 
2. Edes et al. Combination Therapy with Candesartan Cilexetil 
32 mg and Hydroclorotiazide 25 mg Provides the Full Additive 
Antihypertensive Effect of the Components. Clin Drug Invest 
2009;29(5):293-304. 

FICHA TÉCNICA: 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. Parapres® Plus 32 mg/12,5 mg comprimidos. Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg comprimidos. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y 
CUANTITATIVA. Un comprimido de Parapres® Plus 32 mg/12,5 mg contiene 32 mg de candesartán cilexetilo y 12,5 mg de hidroclorotiazida. Cada comprimido de 32 mg/12,5 mg 
contiene 150,2 mg de lactosa monohidrato. Un comprimido de Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg contiene 32 mg de candesartán cilexetilo y 25 mg de hidroclorotiazida. Cada 
comprimido de 32 mg/25 mg contiene 137,7 mg de lactosa monohidrato. Para lista completa de excipientes, ver sección. 6.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA. Comprimidos. Parapres® 
Plus 32 mg/12,5 mg son comprimidos de color amarillo pálido, ovalados, planos, ranurados y con el grabado 32/C1 en ambas caras. Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg son compri-
midos de color rosa pálido, ovalados, planos, ranurados y con el grabado 32/C2 en ambas caras. La ranura permite partir el comprimido para facilitar su deglución y no para dividir 
los comprimidos en mitades equivalentes. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1. Indicaciones terapéuticas. Hipertensión esencial en pacientes cuya presión arterial no esté controlada de forma 
adecuada con candesartán cilexetilo o hidroclorotiazida en monoterapia. 4.2. Posología y forma de administración. Uso oral. Parapres® Plus debe tomarse una vez al día y puede 
tomarse con o sin alimentos. Cuando sea clínicamente conveniente, podrá considerarse la posibilidad de sustituir la monoterapia por Parapres® Plus. Cuando se realice un cambio 
desde un tratamiento con hidroclorotiazida en monoterapia, se recomienda realizar un ajuste de la dosis de candesartán cilexetilo. Se puede administrar Parapres® Plus 32 mg/12,5 
mg o Parapres® Plus Forte 32 mg/ 25 mg a pacientes cuya presión arterial no está controlada de forma adecuada con candesartán cilexetilo 32 mg o dosis menores de Parapres® 
Plus. El efecto antihipertensivo máximo se alcanza normalmente dentro de las primeras cuatro semanas desde el inicio del tratamiento. Uso en ancianos. No es necesario un ajus-
te de la dosis en pacientes ancianos. Uso en pacientes con reducción del volumen intravascular. Se recomienda ajustar las dosis en pacientes con riesgo de hipotensión, como en 
pacientes con una posible reducción del volumen intravascular (se puede considerar una dosis inicial de candesartán cilexetilo de 4 mg en estos pacientes). Uso en pacientes con 
la función renal alterada. En este tipo de pacientes se prefiere el uso de diuréticos de asa al uso de tiazidas. Se recomienda ajustar las dosis de candesartán cilexetilo en caso de 
pacientes con insuficiencia renal con un aclaramiento de creatinina * 30ml/min/1,73 m2 ASC antes de pasar al tratamiento con Parapres® Plus (la dosis inicial recomendada de 
candesartán cilexetilo es de 4 mg en pacientes con insuficiencia renal leve a moderada). Parapres® Plus no debe ser administrado en pacientes con insuficiencia renal grave (acla-
ramiento de creatinina <30 ml/min/1,73 m2 ASC). Uso en pacientes con la función hepática alterada. Se recomienda ajustar las dosis de candesartán cilexetilo en pacientes con in-
suficiencia hepática de leve a moderada antes de pasar al tratamiento con Parapres® Plus (la dosis inicial recomendada de candesartán cilexetilo es de 2 mg en estos pacientes). 
Parapres® Plus no debe ser administrado en pacientes con insuficiencia hepática grave y/o colestasis. Uso en niños y adolescentes. La seguridad y eficacia de Parapres® Plus no han 
sido establecidas en niños y adolescentes (menores de 18 años). 4.3. Contraindicaciones. Hipersensibilidad a los principios activos o a cualquiera de los excipientes o a medicamen-
tos derivados de la sulfonamida (hidroclorotiazida es un medicamento derivado de la sulfonamida). Embarazo y lactancia (Ver sección 4.6. Embarazo y lactancia). Insuficiencia 
renal grave (aclaramiento de creatinina <30 ml/min/1,73 m2 ASC). Insuficiencia hepática grave y/o colestasis. Hipopotasemia e hipercalcemia refractarias. Gota. 4.4. Advertencias y 
precauciones especiales de empleo. Insuficiencia renal/Trasplante renal. En estos pacientes se prefiere el uso de diuréticos de asa al uso de tiazidas. Cuando se emplea Parapres® 
Plus en pacientes con la función renal alterada, se recomienda una monitorización periódica de las concentraciones de potasio, creatinina y ácido úrico. No se tiene experiencia 
sobre la administración de Parapres® Plus en pacientes sometidos recientemente a trasplante renal. Estenosis de la arteria renal. Otros medicamentos que afecten el sistema re-
nina-angiotensina-aldosterona, por ejemplo, los inhibidores de la enzima conversora de angiotensina (IECA), pueden aumentar la urea y la creatinina sérica en pacientes con es-
tenosis de la arteria renal bilateral, o estenosis de la arteria de un riñón único. Un efecto similar podría producirse con los antagonistas de los receptores de la angiotensina II. 
Reducción del volumen intravascular. En pacientes con reducción del volumen intravascular y/o reducción de sodio sérico puede producirse hipotensión sintomática, tal como se 
ha descrito para otros medicamentos que actúan sobre el sistema renina-angiotensina-aldosterona. Por lo tanto, no se recomienda el uso de Parapres® Plus hasta que esta situa-
ción haya sido corregida. Anestesia y cirugía. En los pacientes tratados con antagonistas de la angiotensina II, puede aparecer hipotensión durante la anestesia y la cirugía debido 
al bloqueo del sistema renina-angiotensina. Muy raramente, la hipotensión puede ser tan grave como para requerir la administración de fluidos intravenosos y/o vasopresores. 
Insuficiencia hepática. Los diuréticos tiazídicos deberán emplearse con precaución en pacientes con insuficiencia hepática o enfermedad hepática progresiva, ya que pueden pro-
ducirse alteraciones menores del equilibrio hidro-electrolítico que pueden desencadenar un coma hepático. No se tiene experiencia sobre la administración de Parapres® Plus en 
pacientes con insuficiencia hepática. Estenosis de las válvulas aórtica y mitral (cardiomiopatía hipertrófica obstructiva). Al igual que sucede con otros vasodilatadores, se reco-
mienda especial precaución en pacientes que sufren alteraciones hemodinámicas relacionadas con estenosis de las válvulas aórtica o mitral, o cardiomiopatía hipertrófica obstruc-
tiva. Hiperaldosteronismo primario. Los pacientes con hiperaldosteronismo primario no responden generalmente al tratamiento con medicamentos antihipertensivos que actúan 
por inhibición del sistema renina-angiotensina-aldosterona. Por ello, no se recomienda el uso de Parapres® Plus. Desequilibrio electrolítico. Al igual que en todos los casos en que 
se recibe terapia diurética, deberán efectuarse determinaciones periódicas de los electrolitos en suero a intervalos regulares. Las tiazidas, incluyendo hidroclorotiazida, puede 
causar un desequilibrio hidroelectrolítico (hipercalcemia, hipopotasemia, hiponatremia, hipomagnesemia y alcalosis hipoclorémica). Los diuréticos tiazídicos pueden disminuir la 
excreción de calcio en orina y pueden causar un aumento leve e intermitente de las concentraciones séricas de calcio. Una hipercalcemia marcada puede ser un signo de un hiper-
paratiroidismo latente. Antes de realizar las pruebas para evaluar la función paratiroidea, deberá interrumpirse el tratamiento con medicamentos tiazídicos. Hidroclorotiazida 
incrementa de forma dosis-dependiente la excreción urinaria de potasio, lo cual puede resultar en hipopotasemia. Este efecto de hidroclorotiazida parece menos evidente cuando 
se administra en combinación con candesartán cilexetilo. El riesgo de hipopotasemia puede aumentar en pacientes con cirrosis hepática, en pacientes que experimentan una 
diuresis excesiva, en pacientes con una ingesta oral inadecuada de electrolitos y en pacientes que reciben terapia concomitante con corticoesteroides u hormona adrenocortico-
trópica (ACTH). En base a la experiencia con el uso de otros medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el uso concomitante de Parapres® Plus y diu-
réticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio o sustitutos de la sal u otros medicamentos que pueden incrementar las concentraciones séricas de potasio (por ej. hepa-
rina sódica), puede producir un incremento de los niveles séricos de potasio. Aunque no se posee experiencia con el uso de Parapres® Plus, el tratamiento con inhibidores de la 
enzima conversora de la angiotensina o antagonistas de los receptores de la angiotensina II, podría producir hipercaliemia, especialmente en presencia de una insuficiencia car-
díaca y/o renal.  Con el uso de medicamentos tiazídicos se ha observado un aumento de la excreción de magnesio en orina, que puede dar lugar a una hipomagnesemia. Efectos 
metabólicos y endocrinos. El tratamiento con un diurético tiazídico puede alterar la tolerancia a la glucosa. Podría ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos antidiabé-
ticos, incluyendo la insulina. Durante el tratamiento con medicamentos tiazídicos puede manifestarse una diabetes mellitus latente. La terapia con diuréticos tiazídicos se ha 
asociado a un aumento en los niveles. El tratamiento con un diurético tiazídico puede alterar la tolerancia a la glucosa. Podría ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos 
antidiabéticos, incluyendo la insulina. Durante el tratamiento con medicamentos tiazídicos puede manifestarse una diabetes mellitus latente. La terapia con diuréticos tiazídicos 
se ha asociado a un aumento en los niveles séricos de colesterol y triglicéridos. A las dosis que contiene Parapres® Plus sólo se han observado efectos mínimos. Los diuréticos tia-
zídicos aumentan las concentraciones séricas de ácido úrico y pueden precipitar episodios de gota en pacientes susceptibles. Control del dopaje. El uso de la hidroclorotiazida 
puede producir un resultado positivo en el control analítico del dopaje. Efectos generales. En pacientes en los que el tono vascular y la función renal dependen predominante-
mente de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona (por ejemplo, pacientes con insuficiencia cardíaca congestiva grave o enfermedades renales subyacentes, inclu-
yendo la estenosis de la arteria renal), el tratamiento con otros medicamentos que afectan dicho sistema se ha asociado con hipotensión aguda, azotemia, oliguria o, raramente, 
insuficiencia renal aguda. No puede excluirse la posibilidad de que se produzcan efectos similares con los antagonistas de los receptores de la angiotensina II. Al igual que con 
cualquier agente antihipertensivo, una disminución excesiva de la presión arterial en pacientes con cardiopatía isquémica o aterosclerosis cerebrovascular puede conducir a infar-
to de miocardio o accidente vascular cerebral. Pueden producirse reacciones de hipersensibilidad a hidroclorotiazida en pacientes con o sin una historia de alergia o asma bron-
quial, aunque es más probable en pacientes con estas alteraciones. Con el uso de medicamentos tiazídicos se ha observado una exacerbación o activación del lupus eritematoso 
sistémico. Este medicamento contiene lactosa como excipiente y, por lo tanto, no se debe administrar a pacientes con intolerancia hereditaria a la galactosa, deficiencia de lactasa 
Lapp o malabsorción de glucosa-galactosa. 4.5. Interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción. No se han identificado para candesartán cilexetilo interacciones 
medicamentosas clínicamente significativas. Los compuestos que han sido investigados en los estudios farmacocinéticos incluyen hidroclorotiazida, warfarina, digoxina, anticon-
ceptivos orales (como etinilestradiol/levonorgestrel), glibenclamida y nifedipino. La biodisponibilidad de candesartán no se afecta por los alimentos. El efecto antihipertensivo de 
Parapres® Plus puede ser potenciado por otros antihipertensivos. El efecto reductor de potasio de hidroclorotiazida puede ser potenciado por otros medicamentos asociados a la 
pérdida de potasio e hipopotasemia (por ej. otros diuréticos caliuréticos, laxantes, anfotericina, carbenoxolona, penicilina G sódica, derivados del ácido salicílico). En base a la 
experiencia con el uso de otros medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el uso concomitante de Parapres® Plus y diuréticos ahorradores de potasio, 
suplementos de potasio o sustitutos de la sal u otros medicamentos que pueden aumentar las concentraciones séricas de potasio (por ej. heparina sódica), pueden producir incre-
mentos del potasio sérico. La hipopotasemia e hipomagnesemia inducida por los diuréticos predispone a los La hipopotasemia e hipomagnesemia inducida por los diuréticos 
predispone a los potenciales efectos cardiotóxicos de los glucósidos digitálicos y antiarrítmicos. Se recomienda una monitorización periódica del potasio sérico cuando se adminis-
tra Parapres® Plus con este tipo de medicamentos. Se han descrito incrementos reversibles en las concentraciones séricas de litio y toxicidad durante la administración concomi-
tante de litio e inhibidores de ECA o hidroclorotiazida. Puede tener lugar un efecto similar con los antagonistas de los receptores de la angiotensina II y, por tanto, se recomienda 
una cuidadosa monitorización de los niveles séricos de litio, cuando se utilizan ambos medicamentos concomitantemente. Cuando se administran de forma concomitante medica-
mentos antagonistas de los receptores de la angiotensina II y antiinflamatorios no esteroideos (como inhibidores selectivos de la COX-2, ácido acetilsalicílico (>3 g/día) y AINEs no 
selectivos) puede disminuir el efecto antihipertensivo. Al igual que ocurre con los inhibidores de la ECA, el uso concomitante de antagonistas de los receptores de la angiotensina 
II y AINEs, puede provocar un aumento del riesgo de empeoramiento de la función renal, incluyendo una posible insuficiencia renal aguda, y un aumento del potasio sérico, espe-
cialmente en pacientes con alteración previa de la función renal. La combinación debe administrarse con precaución, especialmente en pacientes ancianos. Los pacientes deben 
estar adecuadamente hidratados y se evaluará la necesidad de controlar la función renal tras el inicio del tratamiento concomitante y posteriormente, de forma periódica. El 
efecto diurético, natriurético y antihipertensivo de hidroclorotiazida es amortiguado por los AINEs. La absorción de hidroclorotiazida está reducida por colestipol o colestiramina. 
El efecto de los relajantes del músculo esquelético no despolarizantes (por. ej. tubocurarina) puede ser potenciado por hidroclorotiazida. Los diuréticos tiazídicos pueden aumen-
tar las concentraciones séricas de calcio debido a una excreción disminuida. Si es necesario prescribir suplementos de calcio o Vitamina D, deberán monitorizarse las concentracio-
nes de calcio séricas y ajustarse la dosis de acuerdo a esta monitorización. El efecto hiperglucémico de los betabloqueantes y del diazóxido puede ser potenciado por los medica-
mentos tiazídicos. Los agentes anticolinérgicos (por ej. atropina, biperideno) pueden aumentar la biodisponibilidad de los diuréticos tiazídicos al disminuir la motilidad 
gastrointestinal y la velocidad de vaciado gástrico. Las tiazidas pueden incrementar el riesgo de reacciones adversas causadas por la amantadina. Las tiazidas pueden reducir la 
excreción renal de los medicamentos citotóxicos (por. ej. ciclofosfamida, metotrexato) y potenciar sus efectos mielosupresores. El riesgo de hipopotasemia puede aumentar duran-
te el uso concomitante de esteroides y de hormona adrenocorticotrópica (ACTH). La hipotensión postural puede agravarse por la ingesta simultánea de alcohol, barbitúricos o 
anestésicos. El tratamiento con un diurético tiazídico puede afectar la tolerancia a la glucosa. Puede ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos antidiabéticos, incluyendo 
la insulina. Hidroclorotiazida puede causar un descenso de la respuesta arterial a las aminas vasopresoras (por ej. adrenalina), pero no suficientemente para eliminar el efecto 
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Clasificación de órganos del sistema

Exploraciones complementarias

Trastornos cardíacos

Trastornos de la sangre y del sistema linfático

Trastornos del sistema nervioso

Trastornos oculares

Trastornos respiratorios, torácicos  
y mediastínicos

Trastornos gastrointestinales

Trastornos renales y urinarios

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido 
conjuntivo y óseos

Trastornos del metabolismo y de la nutrición

Trastornos vasculares

Trastornos generales y alteraciones en el lugar 
de administración

Trastornos del sistema inmunológico

Trastornos hepatobiliares

Trastornos psiquiátricos

Reacción adversa

Incrementos del colesterol y los triglicéridos 
séricos

Incrementos en el nitrógeno uréico en sangre 
(BUN) y la creatinina sérica

Arritmias cardíacas

Leucopenia, neutropenia/agranulocitosis, 
trombocitopenia, anemia aplásica, depresión 
de la médula ósea, anemia hemolítica

Mareo, vértigo

Parestesia

Visión borrosa transitoria

Disnea (incluyendo neumonitis y edema 
pulmonar)

Anorexia, pérdida de apetito, irritación gástri-
ca, diarrea, estreñimiento

Pancreatitis

Glucosuria

Disfunción renal y nefritis intersticial

Erupción cutánea, urticaria, reacciones de 
fotosensibilidad

Necrólisis epidérmica tóxica, reacciones 
cutáneas tipo lupus eritematoso “like”, reacti-
vación del lupus eritematoso cutáneo

Espasmo muscular

Hiperglucemia, hiperuricemia, desequilibrio 
electrolítico (incluyendo hiponatremia e 
hipopotasemia)

Hipotensión postural

Vasculitis necrosante (vasculitis, vasculitis 
cutánea)

Debilidad

Fiebre

Reacciones anafilácticas

Ictericia (ictericia colestásica intrahepática)

Alteraciones del sueño, depresión, inquietud

Reacción adversa

Leucopenia, neutropenia y agranulocitosis

Mareo, cefalea

Náuseas

Aumento de enzimas hepáticas, función 
hepática anormal o hepatitis

Alteración renal, incluyendo insuficiencia 
renal en pacientes susceptibles (ver sección 
4.4 Advertencias y precauciones especiales de 
empleo)

Angioedema, erupción cutánea, urticaria, 
prurito

Dolor de espalda, artralgia, mialgia

Hiperpotasemia, hiponatremia

Se han notificado las siguientes reacciones adversas durante la monoterapia con hidroclorotiazida, generalmente con dosis 
de 25 mg o superiores:
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presor. Hidroclorotiazida puede aumentar el riesgo de insuficiencia renal aguda especialmente con dosis altas de medios de contraste yodados. No existe interacción clínicamen-
te significativa entre hidroclorotiazida y los alimentos. 4.6. Embarazo y lactancia. Uso durante el embarazo. Se dispone de información muy limitada acerca del uso de Parapres® 
Plus en mujeres embarazadas. Estos datos son insuficientes para permitir establecer conclusiones sobre el riesgo potencial para el feto cuando se emplea durante el primer trimes-
tre. En los seres humanos, la perfusión renal fetal, que depende del desarrollo del sistema renina-angiotensina-aldosterona, se inicia durante el segundo trimestre. Por lo tanto, 
el riesgo para el feto se ve incrementado si se administra Parapres® Plus durante el segundo y tercer trimestre del embarazo. Los medicamentos que actúan directamente sobre 
el sistema renina-angiotensina pueden causar daños fetales y neonatales (hipotensión, insuficiencia renal, oliguria y/o anuria, oligohidramnios, hipoplasia craneal, retraso en el 
crecimiento intrauterino) y muerte cuando se administran durante el segundo y tercer trimestre del embarazo. Se han descrito también casos de hipoplasia pulmonar, anomalías 
faciales y contracturas de las extremidades. En los estudios en animales con candesartán cilexetilo se ha demostrado daño renal en la última fase del desarrollo fetal y neonatal. 
El mecanismo parece ser mediado farmacológicamente a través de los efectos sobre el sistema renina-angiotensina-aldosterona. Hidroclorotiazida puede reducir el volumen 
plasmático así como el flujo sanguíneo útero placentario. Puede causar también trombocitopenia neonatal. En base a la información mencionada, Parapres® Plus está contrain-
dicado durante el embarazo. Si el embarazo es detectado durante el tratamiento con Parapres® Plus, deberá interrumpirse el tratamiento (ver sección 4.3. Contraindicaciones). 
Uso durante la lactancia. Se desconoce si candesartán se excreta en la leche materna. No obstante, sí es excretado en la leche de ratas en periodo de lactancia. Hidroclorotiazida 
pasa a la leche materna. Debido a los potenciales efectos adversos sobre el lactante, Parapres® Plus está contraindicado durante la lactancia materna (ver sección 4.3. Contrain-
dicaciones). 4.7. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas. No se ha realizado estudios para evaluar los efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar má-
quinas. En base a las propiedades farmacodinámicas de Parapres® Plus parece improbable que dicha capacidad resulte afectada. Cuando se conduzcan vehículos o se utilice ma-
quinaria, deberá considerarse que, ocasionalmente, puede producirse sensación de vértigo y cansancio durante el tratamiento de la hipertensión. 4.8. Reacciones adversas. En 
estudios clínicos controlados con candesartán cilexetilo/hidroclorotiazida los efectos secundarios fueron leves y transitorios. Los casos de abandono del tratamiento debido a 
efectos adversos fueron similares para candesartán cilexetilo/hidroclorotiazida (2,3-3,3%) y placebo (2,7-4,3%). En un análisis de los datos de los ensayos clínicos con candesartán 
cilexetilo/hidroclorotiazida, las reacciones adversas se limitaron a aquellas que hubieran sido notificadas previamente con candesartán cilexetilo y/o hidroclorotiazida. Se ha em-
pleado la siguiente terminología para clasificar la frecuencia de las reacciones adversas: muy frecuentes (≥ 1/10), frecuentes (≥ 1/100 <1/10), poco frecuentes (≥ 1/1.000 <1/100), 
raras (≥ 1<10.000 <1/1.000), muy raras (<1/10.000) y desconocida (no se puede estimar a partir de los datos disponibles). En la experiencia post-comercialización con candesartán 
cilexetilo se han notificado las siguientes reacciones adversas: 

Resultados analíticos: Se han observado aumentos de creatinina, 
urea, potasio, ácido úrico, glucosa y ALT (sGPT) y una disminución 
del sodio. Se han observado pequeñas disminuciones en la hemo-
globina y aumentos en la AST (sGOT) en algunos pacientes. 4.9. 
Sobredosis: Síntomas. En base a las consideraciones farmacoló-
gicas, la principal manifestación de sobredosis de candesartán 
cilexetilo podría ser hipotensión sintomática y vértigo. En casos 
individuales de sobredosis (de hasta 672 mg de candesartán ci-
lexetilo) los pacientes se recuperaron sin ningún problema. La 
principal manifestación de una sobredosis de hidroclorotiazida 
es una pérdida aguda de líquidos y electrolitos. Pueden obser-
varse síntomas tales como vértigo, hipotensión, sed, taquicardia, 
arritmias ventriculares, sedación/alteración de la consciencia y 
calambres musculares. Tratamiento. No existe información espe-
cífica sobre el tratamiento de la sobredosis con Parapres® Plus. 
No obstante, se sugieren las siguientes medidas en caso de sobre-
dosis: Cuando esté indicado, debe considerarse la posibilidad de 
inducir el vómito o proceder a un lavado gástrico. Si se produce 
hipotensión sintomática, debe instaurarse un tratamiento sinto-
mático y monitorizar las constantes vitales. El paciente debe co-
locarse en posición supina con las piernas elevadas. Si esto no es 
suficiente, el volumen plasmático deberá aumentarse mediante 
la perfusión de solución salina isotónica. Debe valorarse el equi-
librio ácido-base y electrolítico sérico, y corregirlo en caso ne-
cesario. Si las medidas mencionadas no son suficientes, deberán 
administrarse medicamentos simpaticomiméticos. Candesartán 
no puede ser eliminado por hemodiálisis. Se desconoce en qué 
medida la hidroclorotiazida puede ser eliminada por hemodiá-
lisis. 5. DATOS FARMACÉUTICOS. 5.1. Lista de excipientes. Car-
melosa de calcio. Hidroxipropilcelulosa. Óxido de hierro rojo 
E-172 (32 mg/ 25 mg comprimidos). Óxido de hierro amarillo 
E-172 (32mg/12,5mg comprimidos) Lactosa monohidrato. Es-
tearato de magnesio. Almidón de maíz. Macrogol. 5.2. Incom-
patibilidades. No procede. 5.3. Periodo de validez. 3 años. 5.4. 
Precauciones especiales de conservación.  No requiere condicio-
nes especiales de conservación. 5.5. Naturaleza y contenido del 
envase. Estuches con blister de aluminio conteniendo 7, 14, 20, 
28, 50, 56, 98, 100 y 300 comprimidos. Puede que solamente 
estén comercializados algunos tamaños de envases. 5.6. Precau-
ciones especiales de eliminación y otras manipulaciones. Ningu-
na especial. 6. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIA-
LIZACIÓN. Laboratorios Almirall, S.A. General Mitre, 151 08022 
- Barcelona 7. NÚMERO DE AUTORIZACIÓN DE COMERCIALI-
ZACIÓN. Parapres® Plus 32 mg/12,5 mg comprimidos: 71.021. 
Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg comprimidos: 71.022. 8. FECHA 
DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN/RENOVACIÓN DE LA AUTORIZA-
CIÓN. Febrero 2009. 9. FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO Febrero 
2009. 10. FECHA ELABORACIÓN MATERIAL. Marzo 2010. 11. PRE-
SENTACIONES Y PVP. Parapres® PLUS 32 mg/12,5 mg Comprimi-
dos. Envase con 28 comprimidos de 32 mg/12,5 mg 34,95€ (IVA). 
Parapres® PLUS FORTE 32 mg/25 mg Comprimidos. Envase con 28 
comprimidos de 32 mg / 25 mg 34,95€ (IVA).Con receta médica. 
Financiado por el SNS con aportación normal.          

Bibliografía: 1. Bönner G et al. Antihypertensive efficacy and 
tolerability of candesartan–hydrochlorothiazide 32/12.5 mg 
and 32/25 mg in patients not optimally controlled with candes-
artan monotherapy. Blood pressure. 2008;17(Suppl 2): 22-30. 
2. Edes et al. Combination Therapy with Candesartan Cilexetil 
32 mg and Hydroclorotiazide 25 mg Provides the Full Additive 
Antihypertensive Effect of the Components. Clin Drug Invest 
2009;29(5):293-304. 

FICHA TÉCNICA: 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO. Parapres® Plus 32 mg/12,5 mg comprimidos. Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg comprimidos. 2. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y 
CUANTITATIVA. Un comprimido de Parapres® Plus 32 mg/12,5 mg contiene 32 mg de candesartán cilexetilo y 12,5 mg de hidroclorotiazida. Cada comprimido de 32 mg/12,5 mg 
contiene 150,2 mg de lactosa monohidrato. Un comprimido de Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg contiene 32 mg de candesartán cilexetilo y 25 mg de hidroclorotiazida. Cada 
comprimido de 32 mg/25 mg contiene 137,7 mg de lactosa monohidrato. Para lista completa de excipientes, ver sección. 6.1. 3. FORMA FARMACÉUTICA. Comprimidos. Parapres® 
Plus 32 mg/12,5 mg son comprimidos de color amarillo pálido, ovalados, planos, ranurados y con el grabado 32/C1 en ambas caras. Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg son compri-
midos de color rosa pálido, ovalados, planos, ranurados y con el grabado 32/C2 en ambas caras. La ranura permite partir el comprimido para facilitar su deglución y no para dividir 
los comprimidos en mitades equivalentes. 4. DATOS CLÍNICOS. 4.1. Indicaciones terapéuticas. Hipertensión esencial en pacientes cuya presión arterial no esté controlada de forma 
adecuada con candesartán cilexetilo o hidroclorotiazida en monoterapia. 4.2. Posología y forma de administración. Uso oral. Parapres® Plus debe tomarse una vez al día y puede 
tomarse con o sin alimentos. Cuando sea clínicamente conveniente, podrá considerarse la posibilidad de sustituir la monoterapia por Parapres® Plus. Cuando se realice un cambio 
desde un tratamiento con hidroclorotiazida en monoterapia, se recomienda realizar un ajuste de la dosis de candesartán cilexetilo. Se puede administrar Parapres® Plus 32 mg/12,5 
mg o Parapres® Plus Forte 32 mg/ 25 mg a pacientes cuya presión arterial no está controlada de forma adecuada con candesartán cilexetilo 32 mg o dosis menores de Parapres® 
Plus. El efecto antihipertensivo máximo se alcanza normalmente dentro de las primeras cuatro semanas desde el inicio del tratamiento. Uso en ancianos. No es necesario un ajus-
te de la dosis en pacientes ancianos. Uso en pacientes con reducción del volumen intravascular. Se recomienda ajustar las dosis en pacientes con riesgo de hipotensión, como en 
pacientes con una posible reducción del volumen intravascular (se puede considerar una dosis inicial de candesartán cilexetilo de 4 mg en estos pacientes). Uso en pacientes con 
la función renal alterada. En este tipo de pacientes se prefiere el uso de diuréticos de asa al uso de tiazidas. Se recomienda ajustar las dosis de candesartán cilexetilo en caso de 
pacientes con insuficiencia renal con un aclaramiento de creatinina * 30ml/min/1,73 m2 ASC antes de pasar al tratamiento con Parapres® Plus (la dosis inicial recomendada de 
candesartán cilexetilo es de 4 mg en pacientes con insuficiencia renal leve a moderada). Parapres® Plus no debe ser administrado en pacientes con insuficiencia renal grave (acla-
ramiento de creatinina <30 ml/min/1,73 m2 ASC). Uso en pacientes con la función hepática alterada. Se recomienda ajustar las dosis de candesartán cilexetilo en pacientes con in-
suficiencia hepática de leve a moderada antes de pasar al tratamiento con Parapres® Plus (la dosis inicial recomendada de candesartán cilexetilo es de 2 mg en estos pacientes). 
Parapres® Plus no debe ser administrado en pacientes con insuficiencia hepática grave y/o colestasis. Uso en niños y adolescentes. La seguridad y eficacia de Parapres® Plus no han 
sido establecidas en niños y adolescentes (menores de 18 años). 4.3. Contraindicaciones. Hipersensibilidad a los principios activos o a cualquiera de los excipientes o a medicamen-
tos derivados de la sulfonamida (hidroclorotiazida es un medicamento derivado de la sulfonamida). Embarazo y lactancia (Ver sección 4.6. Embarazo y lactancia). Insuficiencia 
renal grave (aclaramiento de creatinina <30 ml/min/1,73 m2 ASC). Insuficiencia hepática grave y/o colestasis. Hipopotasemia e hipercalcemia refractarias. Gota. 4.4. Advertencias y 
precauciones especiales de empleo. Insuficiencia renal/Trasplante renal. En estos pacientes se prefiere el uso de diuréticos de asa al uso de tiazidas. Cuando se emplea Parapres® 
Plus en pacientes con la función renal alterada, se recomienda una monitorización periódica de las concentraciones de potasio, creatinina y ácido úrico. No se tiene experiencia 
sobre la administración de Parapres® Plus en pacientes sometidos recientemente a trasplante renal. Estenosis de la arteria renal. Otros medicamentos que afecten el sistema re-
nina-angiotensina-aldosterona, por ejemplo, los inhibidores de la enzima conversora de angiotensina (IECA), pueden aumentar la urea y la creatinina sérica en pacientes con es-
tenosis de la arteria renal bilateral, o estenosis de la arteria de un riñón único. Un efecto similar podría producirse con los antagonistas de los receptores de la angiotensina II. 
Reducción del volumen intravascular. En pacientes con reducción del volumen intravascular y/o reducción de sodio sérico puede producirse hipotensión sintomática, tal como se 
ha descrito para otros medicamentos que actúan sobre el sistema renina-angiotensina-aldosterona. Por lo tanto, no se recomienda el uso de Parapres® Plus hasta que esta situa-
ción haya sido corregida. Anestesia y cirugía. En los pacientes tratados con antagonistas de la angiotensina II, puede aparecer hipotensión durante la anestesia y la cirugía debido 
al bloqueo del sistema renina-angiotensina. Muy raramente, la hipotensión puede ser tan grave como para requerir la administración de fluidos intravenosos y/o vasopresores. 
Insuficiencia hepática. Los diuréticos tiazídicos deberán emplearse con precaución en pacientes con insuficiencia hepática o enfermedad hepática progresiva, ya que pueden pro-
ducirse alteraciones menores del equilibrio hidro-electrolítico que pueden desencadenar un coma hepático. No se tiene experiencia sobre la administración de Parapres® Plus en 
pacientes con insuficiencia hepática. Estenosis de las válvulas aórtica y mitral (cardiomiopatía hipertrófica obstructiva). Al igual que sucede con otros vasodilatadores, se reco-
mienda especial precaución en pacientes que sufren alteraciones hemodinámicas relacionadas con estenosis de las válvulas aórtica o mitral, o cardiomiopatía hipertrófica obstruc-
tiva. Hiperaldosteronismo primario. Los pacientes con hiperaldosteronismo primario no responden generalmente al tratamiento con medicamentos antihipertensivos que actúan 
por inhibición del sistema renina-angiotensina-aldosterona. Por ello, no se recomienda el uso de Parapres® Plus. Desequilibrio electrolítico. Al igual que en todos los casos en que 
se recibe terapia diurética, deberán efectuarse determinaciones periódicas de los electrolitos en suero a intervalos regulares. Las tiazidas, incluyendo hidroclorotiazida, puede 
causar un desequilibrio hidroelectrolítico (hipercalcemia, hipopotasemia, hiponatremia, hipomagnesemia y alcalosis hipoclorémica). Los diuréticos tiazídicos pueden disminuir la 
excreción de calcio en orina y pueden causar un aumento leve e intermitente de las concentraciones séricas de calcio. Una hipercalcemia marcada puede ser un signo de un hiper-
paratiroidismo latente. Antes de realizar las pruebas para evaluar la función paratiroidea, deberá interrumpirse el tratamiento con medicamentos tiazídicos. Hidroclorotiazida 
incrementa de forma dosis-dependiente la excreción urinaria de potasio, lo cual puede resultar en hipopotasemia. Este efecto de hidroclorotiazida parece menos evidente cuando 
se administra en combinación con candesartán cilexetilo. El riesgo de hipopotasemia puede aumentar en pacientes con cirrosis hepática, en pacientes que experimentan una 
diuresis excesiva, en pacientes con una ingesta oral inadecuada de electrolitos y en pacientes que reciben terapia concomitante con corticoesteroides u hormona adrenocortico-
trópica (ACTH). En base a la experiencia con el uso de otros medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el uso concomitante de Parapres® Plus y diu-
réticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio o sustitutos de la sal u otros medicamentos que pueden incrementar las concentraciones séricas de potasio (por ej. hepa-
rina sódica), puede producir un incremento de los niveles séricos de potasio. Aunque no se posee experiencia con el uso de Parapres® Plus, el tratamiento con inhibidores de la 
enzima conversora de la angiotensina o antagonistas de los receptores de la angiotensina II, podría producir hipercaliemia, especialmente en presencia de una insuficiencia car-
díaca y/o renal.  Con el uso de medicamentos tiazídicos se ha observado un aumento de la excreción de magnesio en orina, que puede dar lugar a una hipomagnesemia. Efectos 
metabólicos y endocrinos. El tratamiento con un diurético tiazídico puede alterar la tolerancia a la glucosa. Podría ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos antidiabé-
ticos, incluyendo la insulina. Durante el tratamiento con medicamentos tiazídicos puede manifestarse una diabetes mellitus latente. La terapia con diuréticos tiazídicos se ha 
asociado a un aumento en los niveles. El tratamiento con un diurético tiazídico puede alterar la tolerancia a la glucosa. Podría ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos 
antidiabéticos, incluyendo la insulina. Durante el tratamiento con medicamentos tiazídicos puede manifestarse una diabetes mellitus latente. La terapia con diuréticos tiazídicos 
se ha asociado a un aumento en los niveles séricos de colesterol y triglicéridos. A las dosis que contiene Parapres® Plus sólo se han observado efectos mínimos. Los diuréticos tia-
zídicos aumentan las concentraciones séricas de ácido úrico y pueden precipitar episodios de gota en pacientes susceptibles. Control del dopaje. El uso de la hidroclorotiazida 
puede producir un resultado positivo en el control analítico del dopaje. Efectos generales. En pacientes en los que el tono vascular y la función renal dependen predominante-
mente de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona (por ejemplo, pacientes con insuficiencia cardíaca congestiva grave o enfermedades renales subyacentes, inclu-
yendo la estenosis de la arteria renal), el tratamiento con otros medicamentos que afectan dicho sistema se ha asociado con hipotensión aguda, azotemia, oliguria o, raramente, 
insuficiencia renal aguda. No puede excluirse la posibilidad de que se produzcan efectos similares con los antagonistas de los receptores de la angiotensina II. Al igual que con 
cualquier agente antihipertensivo, una disminución excesiva de la presión arterial en pacientes con cardiopatía isquémica o aterosclerosis cerebrovascular puede conducir a infar-
to de miocardio o accidente vascular cerebral. Pueden producirse reacciones de hipersensibilidad a hidroclorotiazida en pacientes con o sin una historia de alergia o asma bron-
quial, aunque es más probable en pacientes con estas alteraciones. Con el uso de medicamentos tiazídicos se ha observado una exacerbación o activación del lupus eritematoso 
sistémico. Este medicamento contiene lactosa como excipiente y, por lo tanto, no se debe administrar a pacientes con intolerancia hereditaria a la galactosa, deficiencia de lactasa 
Lapp o malabsorción de glucosa-galactosa. 4.5. Interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción. No se han identificado para candesartán cilexetilo interacciones 
medicamentosas clínicamente significativas. Los compuestos que han sido investigados en los estudios farmacocinéticos incluyen hidroclorotiazida, warfarina, digoxina, anticon-
ceptivos orales (como etinilestradiol/levonorgestrel), glibenclamida y nifedipino. La biodisponibilidad de candesartán no se afecta por los alimentos. El efecto antihipertensivo de 
Parapres® Plus puede ser potenciado por otros antihipertensivos. El efecto reductor de potasio de hidroclorotiazida puede ser potenciado por otros medicamentos asociados a la 
pérdida de potasio e hipopotasemia (por ej. otros diuréticos caliuréticos, laxantes, anfotericina, carbenoxolona, penicilina G sódica, derivados del ácido salicílico). En base a la 
experiencia con el uso de otros medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el uso concomitante de Parapres® Plus y diuréticos ahorradores de potasio, 
suplementos de potasio o sustitutos de la sal u otros medicamentos que pueden aumentar las concentraciones séricas de potasio (por ej. heparina sódica), pueden producir incre-
mentos del potasio sérico. La hipopotasemia e hipomagnesemia inducida por los diuréticos predispone a los La hipopotasemia e hipomagnesemia inducida por los diuréticos 
predispone a los potenciales efectos cardiotóxicos de los glucósidos digitálicos y antiarrítmicos. Se recomienda una monitorización periódica del potasio sérico cuando se adminis-
tra Parapres® Plus con este tipo de medicamentos. Se han descrito incrementos reversibles en las concentraciones séricas de litio y toxicidad durante la administración concomi-
tante de litio e inhibidores de ECA o hidroclorotiazida. Puede tener lugar un efecto similar con los antagonistas de los receptores de la angiotensina II y, por tanto, se recomienda 
una cuidadosa monitorización de los niveles séricos de litio, cuando se utilizan ambos medicamentos concomitantemente. Cuando se administran de forma concomitante medica-
mentos antagonistas de los receptores de la angiotensina II y antiinflamatorios no esteroideos (como inhibidores selectivos de la COX-2, ácido acetilsalicílico (>3 g/día) y AINEs no 
selectivos) puede disminuir el efecto antihipertensivo. Al igual que ocurre con los inhibidores de la ECA, el uso concomitante de antagonistas de los receptores de la angiotensina 
II y AINEs, puede provocar un aumento del riesgo de empeoramiento de la función renal, incluyendo una posible insuficiencia renal aguda, y un aumento del potasio sérico, espe-
cialmente en pacientes con alteración previa de la función renal. La combinación debe administrarse con precaución, especialmente en pacientes ancianos. Los pacientes deben 
estar adecuadamente hidratados y se evaluará la necesidad de controlar la función renal tras el inicio del tratamiento concomitante y posteriormente, de forma periódica. El 
efecto diurético, natriurético y antihipertensivo de hidroclorotiazida es amortiguado por los AINEs. La absorción de hidroclorotiazida está reducida por colestipol o colestiramina. 
El efecto de los relajantes del músculo esquelético no despolarizantes (por. ej. tubocurarina) puede ser potenciado por hidroclorotiazida. Los diuréticos tiazídicos pueden aumen-
tar las concentraciones séricas de calcio debido a una excreción disminuida. Si es necesario prescribir suplementos de calcio o Vitamina D, deberán monitorizarse las concentracio-
nes de calcio séricas y ajustarse la dosis de acuerdo a esta monitorización. El efecto hiperglucémico de los betabloqueantes y del diazóxido puede ser potenciado por los medica-
mentos tiazídicos. Los agentes anticolinérgicos (por ej. atropina, biperideno) pueden aumentar la biodisponibilidad de los diuréticos tiazídicos al disminuir la motilidad 
gastrointestinal y la velocidad de vaciado gástrico. Las tiazidas pueden incrementar el riesgo de reacciones adversas causadas por la amantadina. Las tiazidas pueden reducir la 
excreción renal de los medicamentos citotóxicos (por. ej. ciclofosfamida, metotrexato) y potenciar sus efectos mielosupresores. El riesgo de hipopotasemia puede aumentar duran-
te el uso concomitante de esteroides y de hormona adrenocorticotrópica (ACTH). La hipotensión postural puede agravarse por la ingesta simultánea de alcohol, barbitúricos o 
anestésicos. El tratamiento con un diurético tiazídico puede afectar la tolerancia a la glucosa. Puede ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos antidiabéticos, incluyendo 
la insulina. Hidroclorotiazida puede causar un descenso de la respuesta arterial a las aminas vasopresoras (por ej. adrenalina), pero no suficientemente para eliminar el efecto 
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Trastornos generales y alteraciones en el lugar 
de administración

Trastornos del sistema inmunológico

Trastornos hepatobiliares

Trastornos psiquiátricos

Reacción adversa

Incrementos del colesterol y los triglicéridos 
séricos

Incrementos en el nitrógeno uréico en sangre 
(BUN) y la creatinina sérica

Arritmias cardíacas

Leucopenia, neutropenia/agranulocitosis, 
trombocitopenia, anemia aplásica, depresión 
de la médula ósea, anemia hemolítica

Mareo, vértigo

Parestesia

Visión borrosa transitoria

Disnea (incluyendo neumonitis y edema 
pulmonar)

Anorexia, pérdida de apetito, irritación gástri-
ca, diarrea, estreñimiento

Pancreatitis

Glucosuria

Disfunción renal y nefritis intersticial

Erupción cutánea, urticaria, reacciones de 
fotosensibilidad

Necrólisis epidérmica tóxica, reacciones 
cutáneas tipo lupus eritematoso “like”, reacti-
vación del lupus eritematoso cutáneo

Espasmo muscular

Hiperglucemia, hiperuricemia, desequilibrio 
electrolítico (incluyendo hiponatremia e 
hipopotasemia)
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Vasculitis necrosante (vasculitis, vasculitis 
cutánea)
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hepática anormal o hepatitis

Alteración renal, incluyendo insuficiencia 
renal en pacientes susceptibles (ver sección 
4.4 Advertencias y precauciones especiales de 
empleo)

Angioedema, erupción cutánea, urticaria, 
prurito

Dolor de espalda, artralgia, mialgia

Hiperpotasemia, hiponatremia

Se han notificado las siguientes reacciones adversas durante la monoterapia con hidroclorotiazida, generalmente con dosis 
de 25 mg o superiores:
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Nuestros resultados objetivan que la implantación de este 
programa, y la optimización terapéutica según guía clínica10, 
juega un papel en la evolución de la enfermedad11. La co-
horte sometida al programa presenta un menor deterioro 
del grado funcional de la NYHA en todos los puntos del se-
guimiento (tabla 2). Seguramente la atención integral y los 
ajustes del tratamiento adecuados a la situación clínica son 
los pilares que conllevan una mayor capacidad funcional y 
una mejor calidad de vida.

La situación de ancianidad, comorbilidad e ICC hace impo-
sible evitar la totalidad de los reingresos hospitalarios12 a 
lo largo de los pocos años de vida que les restan a estos 
pacientes13, 14. Sin embargo, la mejora de la calidad de vida 
que logra la consulta monográfica, se traduce en una reduc-
ción de las visitas a urgencias y de reingresos hospitalarios 
(Tabla 3). Probablemente este modelo de asistencia genera 
un mayor número de visitas a las consultas, tanto programa-
das como de demanda urgente. Pero ello permite un mejor 
control de su ICC y de la múltiple comorbilidad asociada, y 
posibilita una atención más temprana en las fases de des-

compensación. Todo ello permite reducir ingresos hospitala-
rios. De hecho por cada cuatro consultas realizadas se evita 
un ingreso  (NNT 4,2). 

Y no solamente reingresan menos, sino que el promedio de 
días de ingreso hospitalario es clara y significativamente 
menor en los pacientes adheridos al seguimiento. Esto se 
debe a que son pacientes conocidos y seguidos de forma 
estrecha, lo cual permite detectar precozmente descom-
pensaciones subsidiarias de hospitalización, ingresando en 
mejores condiciones comparadas con aquellas más extre-
mas, en las que suelen llegar los pacientes al servicio de 
urgencias. 

Además una gran parte de los pacientes del grupo inter-
vención ingresan en nuestro servicio, donde conocemos al 
paciente y nos da ventaja a la hora del manejo hospitalario, 
evitando muchas veces  iatrogenias y complicaciones. Tanto 
es así que, no solo la estancia, sino también la mortalidad en 
los reingresos es menor en el grupo de intervención. 

Estos resultados muestran por una parte una mejora en ca-
lidad de vida de nuestros pacientes, puesto que se mantie-

Tabla 2. Comparación entre ambos grupos, del grado funcional según la clasificación de la New York Heart Association (NYHA),  
desde el inicio, a los 6, 12 y 18 meses del seguimiento

Grupo control (n 363) Grupo intervención (n 93) p

Inicio 1.75 1.38 ns*

6º mes 1.99 1,1 P < 0.001

12º mes 2.01 1.23 P < 0.001

18º mes 2.05 1,42 P < 0.001

     ns no significativo 

Tabla 3. Comparación entre el grupo de control y el grupo de intervención para las siguientes variables:  
número de veces que acuden a urgencias, número de reingresos, promedio de días de ingreso y mortalidad en el ingreso

Grupo control (n 299) Grupo intervención (n 69) p

Urgencias 764 (155%) 46 (66,6%) P<0.001

Reingresos 245 (81%) 44 (63%) P 0.002

Promedio días de ingreso 25 días (ds* 22.89) 18 días (ds* 12.8) P<0.001

Mortalidad 27,80% 13,00% P 0,006

               ds* desviación standard



Ga
lic

ia
 C

lín
ic

a 
| S

oc
ie

da
de

 G
al

eg
a 

de
 M

ed
ic

in
a 

In
te

rn
anen funcionalmente mejor y permanecen en domicilio más 

tiempo. Esto se logra también, por la formación/ información 
que implica al paciente y familiares en la enfermedad, con 
un resultado muy positivo en cuanto a la adherencia tera-
péutica, al seguimiento y a la detección precoz de descom-
pensaciones. 
Por otra parte, los recursos empleados no suponen una in-
versión  excesiva por parte del sistema, no implica nuevas 
técnicas, más personal ni medidas extraordinarias. Implan-
tar un programa de este tipo supone una diferente organiza-
ción del personal integrado en el servicio y un cambio en el 
enfoque del paciente crónico con ICC. Además en términos 
de rentabilidad económica la disminución de los ingresos 
supone un ahorro de recursos hospitalarios que son costo-
sos y en ocasiones, escasos. Puesto que el trabajo consiste 
en optimizar las medidas ya conocidas (tratamientos y siste-
mas de control), sus principales ventajas son: es muy barata, 
se puede montar en cualquier hospital y se integra bien, fácil 
y rápidamente en el trabajo habitual. También tiene ciertas 
limitaciones: se requieren internistas experimentados por-
que los pacientes tienen muchas comorbilidades, personal 
de enfermería con experiencia, trabajo en equipo y mucha 
dedicación. Por último, ha de tenerse en cuenta que va a pa-
sar mucho tiempo antes de demostrar su eficacia. Además 
sus beneficios sólo se ven si se contabiliza lo que se hace; la 
percepción del clínico es insuficiente.
Una limitación del presente estudio es no incluir un análisis 
de la relación coste-efectividad en los diferentes grupos. 
Puesto que no estudiamos cuantas consultas, analíticas y 
estudios médicos específicos se realizaron en los distintos 
seguimientos,  no sabemos realmente los costes empleados. 
Sin embargo, la reducción significativa de los reingresos, y en 
la estancia global de los mismos hace pensar que la relación 
coste-eficacia se inclina a favor del grupo intervención15.

Por todo ello, y para la población descrita, una consulta 
monográfica de ICC integrada en una sección de medicina 
interna y funcionando como internistas, con apoyo de enfer-
mería cualificada; es mejor que el sistema tradicional,  ya 
que consigue mantener más tiempo el grado funcional de 
los pacientes, reducir los reingresos y las visitas a urgencias.
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REVISIÓN

Resumen
La Hipercolesterolemia Familiar (HF) es un trastorno hereditario del meta-
bolismo lipídico -herencia autosómica codominante- debido a mutaciones 
en el gen de la proteína-receptor de partículas lipoprotéicas de baja den-
sidad (LDL) y que se caracteriza por la presencia de hipercolesterolemia 
desde edades tempranas de la vida (cLDL al doble o triple de la población 
general) y elevada incidencia de enfermedad cardiovascular frecuente-
mente precoz. 

En algunas formas de HF heterocigota (prevalencia 1/500 habitantes) y en 
homocigotos (1/1000.000 habitantes) el escenario es todavía más pre-
ocupante, con aparición de cardiopatía isquémica y degeneración valvular 
aórtica en la 1ª-2ª década de la vida. 

El tratamiento precoz e intensivo de estos pacientes con terapia hipo-
lipemiante a menudo combinada es de obligado cumplimiento aunque 
de eficacia parcial. La LDL-aféresis o el transplante hepático constituyen 
medidas extraordinarias, con la esperanza de que la terapia génica pueda 
aportar soluciones en el futuro.

Mientras tanto, y después de 3 décadas de uso, la LDL-aféresis ha de-
mostrado ser eficaz y segura como hipolipemiante, con beneficios inequí-
vocos en la reducción de la morbimortalidad cardiovascular.

Palabras clave: LDL aféresis, hipercolesterolemia familiar

Abstract
Familial hypercholesterolemia (HF) is an inherited disorder of lipid me-
tabolism, an autosomal dominant disease, caused by a multitude of 
Low Density Lipoproteins receptor (LDLR) gene mutations, character-
ized by high levels of LDL cholesterol levels beginning at birth (double 
those of the general population) and incidence of cardiovascular dis-
ease, often premature.

In some heterozygous FH (prevalence 1/500) and homozygous 
(1/1000000) coronary heart disease and degenerative aortic valve 
disease appear in the first or second decade of life.

In those cases, early and intensive lipid lowering treatment often com-
bined is mandatory, although partially effective. LDL-aferesis or hepat-
ic transplant are additional strategies while expecting gene therapy.

After three decades of use, LDL-aferesis has shown to be efective and 
security as hypolipemic treatment reducing cardiovascular morbidity 
and mortality.

Key words: LDL apheresis, familial hipercolesterolemia

1. Hipercolesterolemia familiar (HF)
Es un trastorno del metabolismo lipoproteico, descrito por 
primera vez en 19201 que se transmite con herencia auto-
sómica codominante y afecta por tanto al 50% de la des-
cendencia, sin diferencias por sexo. El defecto consiste en 
una mutación del gen que codifica la proteína receptor de 
la LDL2 en el cromosoma 19p 13.2, habiéndose descrito 
unas 1050 mutaciones distintas hasta la fecha en todo el 
mundo3, unas 185 de ellas identificadas en territorio espa-
ñol (http://www.colesterolfamiliar.com) Su distribución es 
universal con una prevalencia en la mayoría de los paises de 
1/500 individuos para la forma heterocigota y 1/1.000.000 
para la homocigota4. 

El rasgo clínico característico y patognomónico aunque 
poco frecuente5 es la presencia de xantomas tendinosos y 
cutáneos1. Pueden aparecer además xantelasmas y arco 

corneal, aunque inespecíficos. Los pacientes con HF tienen 
valores de LDL colesterol el doble-triple de los observados 
en población general, oscilando entre 190 y 400mg/dL; los 
triglicéridos se sitúan generalmente en valores normales 
aunque en algunos casos podrían estar elevados6.

No hay unos criterios clínicos inequívocos para el diagnós-
tico de HF, aunque los más difundidos son los criterios ME-
DPED holandeses8. El diagnóstico de HF en un sujeto obliga 
al despistaje de hipercolesterolemia en familiares de primer 
y segundo grado6-9. El diagnóstico definitivo se aproxima al 
binomio defecto genético-alteración funcional, es decir, mu-
tación conocida o nueva e hipercolesterolemia.

La historia natural de la HF está íntimamente ligada al desa-
rrollo de enfermedad cardiovascular:

• La principal causa de muerte en estos pacientes es la 
cardiopatía isquémica10.
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• El 50% de las mujeres y 85% de los varones no trata-
dos sufrirá un evento coronario antes de los 65 años11-15. 
En pacientes homocigotos este puede aparecer en la 2ª 
década de la vida, a la vez que se desarrolla de forma 
progresiva estenosis aórtica.

• En algunos paises se le ha responsabilizado del 10% de 
los casos de coronariopatía precoz16.

• El valor y extensión de los restantes factores de riesgo 
cardiovascular clásicos no es comparable al de la pobla-
ción general6,17.

Por todo ello, no es de extrañar que las escalas de valora-
ción de riesgo cardiovascular no permitan hacer prediccio-
nes en esta población y que las guías de práctica clínica no 

respondan a sus peculiaridades7, habiendo sido necesario el 
desarrollo de un abordaje específico6.

El uso de hipolipemiantes, en especial estatinas, en sujetos 
con poblaciones HFh se ha asociado con una mejora del 
pronóstico cardiovascular sin modificar la mortalidad no 
cardiovascular18. Sin embargo, a pesar de la farmacote-
rapia hipolipemiante disponible cierto es que en muchos 
casos no se alcanzan los objetivos terapéuticos, especial-
mente en prevención secundaria y/o sujetos con formas 
homocigotas, mientras la enfermedad cardiovascular re-
curre o es causa de fallecimiento. A la espera de una solu-
ción futura que puede pasar por la terapia génica, la LDL-
aféresis supone una alternativa eficaz y segura en algunos 
de estos pacientes.

2. LDL-aféresis en la  
hipercolesterolemia familiar

Generalidades:
La aféresis fue desarrollada en 191419, pero no ganó acep-
tación en el campo médico hasta la 2ª Guerra Mundial, en 
virtud de las demandas de plasma. Existen dos grandes 
dispositivos para aféresis: la centrifugación –grosera y no 
selectiva- y la aféresis por membrana, ésta última de ma-
yor selectividad, desarrollada en 197820 y que utiliza para 
la separación plasmocelular métodos como la filtración, 
adsorción o precipitación.
La LDL-aféresis es un procedimiento por el que se persigue 
la depuración extracorpórea de lipoproteínas aterogénicas. 
Su primera aplicación exitosa en el tratamiento de la HF 
data de 196721 . En la siguiente década, mediante técnicas 
pioneras, se pudo demostrar que el recambio plasmático 
en sujetos con HF mejoraba la angina22 hacía regresar los 
xantomas tendinosos y estabilizaba las lesiones aortoco-
ronarias23. Su introducción formal en práctica clínica data 
de 1981.
Actualmente contamos con cinco sistemas para LDL-afé-
resis semiselectiva (aféresis por membrana) comerciali-
zados. Como características generales diremos que todos 
pueden realizarse con un frecuencia semanal, quincenal o 
mayor dependiendo del contexto clínico, mediante acce-
so vascular periférico (16-18 G), con una tasa de flujo de 
unos 40-100 mL/minuto lo que permite un recambio de 
2.000 a 10.000 mL de plasma por sesión (sólo 300-600 
mL de plasma extracorpóreo a la vez) en un tiempo de 1.5 
a 3 horas. Se precisa anticoagulación con heparina en bolo 
(2.000-4.000 U) seguido de una perfusión (1.500 UI/h), 

excepto el sistema DALI que usa una solución de citrato 
para anticoagulación, tras el bolo de heparina inicial.

• Filtración diferencial por membrana: desarrollada en 
198024, ha sido recientemente mejorada con la adición 
de nuevos filtros que permiten una menor pérdida ines-
pecífica de proteínas.

• Inmunoadsorción (IA): que data de 198125 pero que tam-
bién ha sufrido modificaciones con la adición de siste-
mas para inmunoadsorción de Lp(a) y fibrinógeno.

• Precipitación extracorpórea de LDL inducida por hepari-
na (HELP): introducida en 198326. Tiene una versión mo-
derna que no precisa de diálisis y que por tanto acorta y 
simplifica el proceso.

• Adsorción de LDL mediante dextrano sulfato (DSA): de-
sarrollada en 198727.

• Hemoperfusión: adsorción directa de lipoproteínas 
(DALI): diseñado en 1993 es el más moderno de todos 
los sistemas, el único que no precisa de separación plas-
ma-células28 y el más rápido53.

Beneficios
La utilización de LDL-aféresis en pacientes con dislipemias 
severas, habitualmente HF homocigota, ha demostrado be-
neficios en todo el continuum vascular, es decir controlando 
el factor de riesgo lipídico, estabilizando las lesiones ateros-
cleróticas o favoreciendo su regresión y, reduciendo la tasa 
de eventos cardiovasculares. Ha demostrado eficacia como 
hipolipemiante, consistente y sin claras diferencias entre los 
distintos procedimientos expuestos. 

• Con una sola sesión se consigue una reducción de LDLc 
de entre el 40-80%27-35, dependiendo del perfil lipídico 
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FICHA TÉCNICA REDUCIDA                   CAPENON
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recubierto con película. Capenon 20 mg /5 mg: Comprimido recubierto con película, blanco, redondo, con la inscripción C73 en una cara. Capenon 40 mg /5 mg: Comprimido recubierto con película, crema, redondo, con la inscripción C75 en una cara. Capenon 40 mg /10 mg: Comprimido recubierto con película, marrón-rojizo, redondo, con la inscripción C77 en una cara. DATOS 
CLÍNICOS: Indicaciones terapéuticas: Tratamiento de la hipertensión esencial. Capenon está indicado en pacientes cuya presión arterial no está adecuadamente controlada con olmesartán medoxomilo o amlodipino en monoterapia. Posología y forma de administración: Adultos: La dosificación recomendada de Capenon es de 1 comprimido al día. Capenon 20 mg/5 mg se puede 
administrar en pacientes cuya presión arterial no se controla adecuadamente con 20 mg de olmesartán medoxomilo o 5 mg de amlodipino solo. Capenon 40 mg/5 mg se puede administrar en pacientes cuya presión arterial no se controla adecuadamente con Capenon 20 mg/5 mg. Capenon 40 mg/10 mg se puede administrar en pacientes cuya presión arterial no se controla 
adecuadamente con Capenon 40 mg /5 mg. Se recomienda la titulación gradual de los componentes individuales, antes de cambiar a la combinación a dosis fija. Cuando sea clínicamente apropiado, se puede considerar el cambio directo de la monoterapia a la combinación a dosis fija. Para mayor comodidad, los pacientes que reciben olmesartán medoxomilo y amlodipino en 
comprimidos por separado, pueden cambiar a los comprimidos de Capenon que contengan la misma dosis de cada componente. Método de administración: El comprimido se debe tragar con una cantidad suficiente de líquido (por ejemplo, un vaso de agua). El comprimido no se debe masticar y se deben tomar a la misma hora cada día. Capenon se puede tomar con o sin alimentos. 
Ancianos (65 años o mayores): En pacientes ancianos generalmente no se requiere un ajuste de la dosis. Si es necesario aumentar hasta la dosis máxima de 40 mg de olmesartán medoxomilo al día, se debe controlar minuciosamente la presión arterial. Insuficiencia renal: La dosis máxima de olmesartán medoxomilo en pacientes con insuficiencia renal leve a moderada (aclaramiento 
de creatinina de 20 - 60 ml/min) es de 20 mg de olmesartán medoxomilo una vez al día, dada la limitada experiencia con dosis superiores en este grupo de pacientes. No se recomienda el uso de Capenon en pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina < 20 ml/min) (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Se aconseja el seguimiento de los 
niveles de potasio y creatinina en pacientes con insuficiencia renal moderada. Insuficiencia hepatica: Capenon debe utilizarse con precaución en pacientes con insuficiencia hepática de leve a moderada (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). En pacientes con insuficiencia hepática moderada, se recomienda una dosis inicial de 10 mg de olmesartán medoxomilo una 
vez al día, y la dosis máxima no debe superar los 20 mg diarios. Se recomienda un control cuidadoso de la presión arterial y de la función renal en pacientes con insuficiencia hepática que estén siendo tratados con diuréticos y/o otros medicamentos antihipertensivos. No se dispone de experiencia con olmesartán medoxomilo en pacientes con insuficiencia hepática grave. Al igual que 
con todos los antagonistas del calcio, la vida media de amlodipino se prolonga en pacientes con alteración de la función hepática y no se han establecido recomendaciones de la dosificación. Por consiguiente, Capenon se debe administrar con precaución en estos pacientes. Niños y adolescentes: Capenon no está recomendado para uso en niños y adolescentes menores de 18 años, 
debido a la ausencia de datos sobre seguridad y eficacia. Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos, a los derivados de dihidropiridina o a alguno de los excipientes (ver lista de excipientes). Segundo y tercer trimestre del embarazo (ver advertencias y precauciones especiales de empleo y embarazo y lactancia). Lactancia (ver embarazo y lactancia). Insuficiencia 
hepática grave y obstrucción biliar. Debido al componente amlodipino, Capenon también está contraindicado en pacientes con: shock cardiogénico, infarto de miocardio agudo (en las 4 primeras semanas) y angina de pecho inestable. Advertencias y precauciones especiales de empleo: Pacientes con hipovolemia o depleción de sodio: Puede producirse hipotensión sintomática, 
especialmente tras la primera dosis, en pacientes con depleción de volumen y/o sodio, debido a un tratamiento diurético intenso, restricción de sal en la dieta, diarrea o vómitos. Estos trastornos se deben corregir antes de administrar Capenon, o se recomienda una supervisión médica al comienzo del tratamiento. Otras condiciones con estimulación del sistema renina-angiotensina-
aldosterona: En pacientes cuyo tono vascular y función renal dependan principalmente de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona (por ejemplo, pacientes con insuficiencia cardíaca congestiva grave o enfermedad renal subyacente, incluyendo estenosis de la arteria renal), el tratamiento con medicamentos que afectan a este sistema, tales como los antagonistas de 
los receptores de la angiotensina II, se ha asociado con hipotensión aguda, azotemia, oliguria o, en raras ocasiones, insuficiencia renal aguda. Hipertensión renovascular: El riesgo de hipotensión grave y de insuficiencia renal es mayor cuando los pacientes con estenosis  bilateral de la arteria renal o con estenosis unilateral en caso de un único riñón funcionante, son tratados con 
medicamentos que afectan al sistema renina-angiotensina-aldosterona. Insuficiencia renal y trasplante de riñón: Se recomienda realizar controles periódicos de los niveles séricos de potasio y creatinina cuando Capenon se utilice en pacientes con insuficiencia renal. No se recomienda el uso de Capenon en pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina < 20 ml/
min) (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). No se dispone de experiencia en la administración de Capenon a pacientes sometidos a un trasplante renal reciente o a pacientes con insuficiencia renal en fase terminal (i.e. aclaramiento de creatinina < 12 ml/min). Insuficiencia hepática: La exposición a amlodipino y olmesartán medoxomilo es mayor en los pacientes 
con insuficiencia hepática. Se debe tener precaución cuando se administra Capenon en pacientes con insuficiencia hepática leve a moderada. En pacientes con alteración moderada, la dosis de olmesartán medoxomilo no debe exceder de 20 mg (ver posología y forma de administración). El uso de Capenon esta contraindicado en pacientes con insuficiencia hepática grave (ver 
contraindicaciones). Hiperkalemia: Al igual que ocurre con otros antagonistas de la angiotensina II y los inhibidores de la ECA,  puede producirse hiperkalemia durante el tratamiento, especialmente en presencia de insuficiencia renal y/o insuficiencia cardiaca (ver interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción). Se recomienda una estrecha vigilancia de los niveles 
séricos de potasio en los pacientes de riesgo. El uso concomitante con suplementos de potasio, diuréticos ahorradores de potasio, sustitutos de la sal que contengan potasio, u otros medicamentos que puedan aumentar los niveles de potasio (heparina, etc.), debe realizarse con precaución y con la supervisión frecuente de los niveles de potasio. Litio: Al igual que con otros antagonistas 
de los receptores de la angiotensina II, no se recomienda el uso concomitante de Capenon y litio (ver interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción). Estenosis valvular aórtica o mitral; miocardiopatía hipertrófica obstructiva: Debido al componente amlodipino de Capenon, al igual que con otros vasodilatadores, se recomienda una especial precaución en pacientes 
con estenosis valvular aórtica, o mitral o con miocardiopatía hipertrófica obstructiva. Aldosteronismo primario: Los pacientes con aldosteronismo primario no responden, por lo general, a los medicamentos antihipertensivos que actúan por inhibición del sistema renina-angiotensina. Por lo tanto, no se recomienda el uso de Capenon en dichos pacientes. Insuficiencia cardíaca: Como 

consecuencia de la inhibición del sistema renina-angiotensina-aldosterona, se deben prever cambios en la función renal en individuos susceptibles. 
En pacientes con insuficiencia cardiaca grave cuya función renal puede depender de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona, el 
tratamiento con inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA) y antagonistas de los receptores de la angiotensina se ha asociado 
con oliguria y/o azoemia progresiva y (raramente) con insuficiencia renal aguda y/o muerte. En un estudio a largo plazo, controlado con placebo 
(PRAISE-2) de amlodipino en pacientes con insuficiencia cardíaca de clases III y IV de la NYHA, de etiología no isquémica, amlodipino se asoció con 
un aumento de los casos de edema pulmonar, a pesar de la diferencia no significativa en la incidencia de empeoramiento de la insuficiencia cardiaca, 
en comparación con placebo. Diferencias étnicas: Al igual que con otros antagonistas de la angiotensina II, el efecto reductor de la presión arterial de 
Capenon es algo inferior en los pacientes de raza negra en comparación con los pacientes de otra raza, posiblemente a causa de una mayor 
prevalencia de niveles bajos de renina en la población hipertensa de raza negra. Embarazo: No se debe iniciar tratamiento con antagonistas de la 
angiotensina II durante el embarazo. Las pacientes que estén planificando un embarazo deben cambiar a tratamientos antihipertensivos alternativos, 
con un perfil de seguridad establecido que permita su uso durante el embarazo, salvo que se considere esencial continuar con la terapia con 
antagonistas de la angiotensina II. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe interrumpir inmediatamente el tratamiento con antagonistas de la 
angiotensina II, y si es apropiado, se debe iniciar otra alternativa terapéutica (ver contraindicaciones y embarazo y lactancia). Otros: Al igual que con 
cualquier medicamento antihipertensivo, la disminución excesiva de la presión arterial en pacientes con enfermedad coronaria isquémica o 
enfermedad cerebrovascular isquémica podría provocar un infarto de miocardio o un accidente cerebrovascular. Interacción con otros 
medicamentos y otras formas de interacción: Interacciones potenciales relacionadas con la combinación Capenon: Uso concomitante a tener en 
cuenta: Otros medicamentos antihipertensivos: El efecto reductor de la presión arterial de Capenon puede incrementarse con el uso concomitante de 
otros medicamentos antihipertensivos (por ejemplo, alfa bloqueantes, diuréticos). Interacciones potenciales relacionadas con el componente 
olmesartán medoxomilo de Capenon: Uso concomitante no recomendado: Medicamentos que afectan los niveles de potasio: El uso concomitante de 
diuréticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio, sustitutos de la sal que contienen potasio u otros medicamentos que puedan aumentar los 
niveles séricos de potasio (por ejemplo, heparina, inhibidores de la ECA) puede aumentar el potasio sérico (ver advertencias y precauciones 
especiales de empleo). Si un medicamento que afecta a los niveles de potasio debe prescribirse en combinación con Capenon, se recomienda 
monitorizar los niveles plasmáticos de potasio. Litio: Se han descrito aumentos reversibles de la concentración sérica de litio y casos de toxicidad  
durante la administración concomitante de litio con inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina y, raramente, con antagonistas de la 
angiotensina II. Por lo tanto, no se recomienda el uso concomitante de Capenon y litio (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Si 
fuera necesario el uso concomitante de Capenon y litio, se recomienda realizar una cuidadosa monitorización de los niveles séricos de litio. Uso 
concomitante con precaución: Medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), incluyendo los inhibidores selectivos de la COX-2, el ácido 
acetilsalicilico (> 3g/día), y los AINEs no selectivos: Cuando los antagonistas de la angiotensina II se administran simultáneamente con AINEs, puede 
producirse una atenuación del efecto antihipertensivo. Por otra parte, el uso concomitante de antagonistas de la angiotensina II y los AINE puede 
aumentar el riesgo de empeoramiento de la función renal y puede dar lugar a un aumento del potasio sérico. Por lo tanto, se recomienda la vigilancia 
de la función renal al inicio de este tipo de terapia concomitante, así como una hidratación adecuada del paciente. Información adicional: Se observó 
una reducción moderada de la biodisponibilidad de olmesartán tras el tratamiento con antiácidos (hidróxido de aluminio y magnesio). Olmesartán 
medoxomilo no tuvo un efecto significativo sobre la farmacocinética y la farmacodinamia de warfarina, ni sobre la farmacocinética de digoxina. La 
administración conjunta de olmesartán medoxomilo y pravastatina no tuvo efectos clínicamente relevantes sobre la farmacocinética de cada 
componente en sujetos sanos. Olmesartán no produjo in vitro efectos inhibitorios clínicamente relevantes en las enzimas humanas del citocromo P450: 
1A1/2, 2A6, 2C8/9, 2C19, 2D6, 2E1 y 3A4, y no tuvo o fue mínimo el efecto inductor sobre la actividad del citocromo P450 de rata. No se esperan 
interacciones clínicamente relevantes entre olmesartán y medicamentos metabolizados por las enzimas del citocromo P450 anteriormente citadas. 
Interacciones potenciales relacionadas con el componente amlodipino de Capenon: Uso concomitante con precaución: Inhibidores CYP3A4: Un 
estudio realizado en pacientes ancianos mostró que diltiazem inhibe el metabolismo de amlodipino, probablemente vía CYP3A4, dado que las 
concentraciones plasmáticas de amlodipino aumentaron aproximadamente el 50% y también aumentó su efecto. No se puede excluir la posibilidad de 
que inhibidores más potentes de CYP3A4 (por ejemplo, ketoconazol, itraconazol, ritonavir) puedan aumentar las concentraciones plasmáticas de 
amlodipino en mayor medida que diltiazem. Inductores CYP3A4 (anticonvulsivantes [por ejemplo, carbamazepina, fenobarbital, fenitoína, fosfenitoína, 
primidona], rifampicina, Hypericum perforatum): La administración concomitante puede disminuir las concentraciones plasmáticas de amlodipino. Se 
aconseja un seguimiento clínico, con posible ajuste de dosis de amlodipino durante el tratamiento con inductores CYP3A4 y tras su retirada.  
Sildenafilo: Cuando sildenafilo y amlodipino se utilizaron en combinación, cada uno ejerció de forma independiente su propio efecto reductor sobre la 
presión arterial. Información adicional: La administración concomitante de 240 ml de zumo de pomelo con una única dosis oral de 10 mg de amlodipino, 
en 20 voluntarios sanos, no mostró un efecto significativo sobre las propiedades farmacocinéticas de amlodipino. La administración conjunta de 
cimetidina con amlodipino no tuvo efecto significativo sobre la farmacocinética de amlodipino. La administración conjunta de amlodipino con 
atorvastatina, digoxina, warfarina o ciclosporina no tuvo efecto significativo sobre la farmacocinética ni la farmacodinamia de estos medicamentos. 
Embarazo y lactancia: Embarazo (ver contraindicaciones): No existen datos sobre el uso de Capenon en mujeres embarazadas. No se han realizado 
estudios de toxicidad reproductiva en animales con Capenon. Olmesartán medoxomilo (principio activo de Capenon): No se recomienda el uso de 

antagonistas de la angiotensina II durante el primer trimestre de embarazo (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). El uso de los antagonistas de la angiotensina II está contraindicado durante el segundo y tercer trimestre de embarazo (ver contraindicaciones y advertencias y precauciones especiales de empleo). Los datos epidemiológicos, respecto al riesgo de 
teratogenicidad tras la exposición a los inhibidores de ECA durante el primer trimestre de embarazo, no han sido concluyentes; no obstante, no se puede excluir un pequeño incremento del riesgo. Mientras no haya datos epidemiológicos controlados sobre el riesgo con antagonistas de la angiotensina II, pueden existir riesgos similares para esta clase de medicamentos. Las pacientes 
que estén planificando un embarazo deben cambiar a tratamientos antihipertensivos alternativos, con un perfil de seguridad establecido que permita su uso durante el embarazo, salvo que se considere esencial continuar con la terapia con bloqueantes de los receptores de la angiotensina. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe interrumpir inmediatamente el tratamiento con 
antagonistas de la angiotensina II, y si es apropiado, se debe iniciar otra alternativa terapéutica. Es conocido que la exposición a la terapia con antagonistas de la angiotensina II durante el segundo y tercer trimestre del embarazo induce en el ser humano toxicidad fetal (descenso de la función renal, oligohidramnios, retraso en la osificación del cráneo) y toxicidad neonatal (insuficiencia 
renal, hipotensión, hiperkalemia). Si se ha producido exposición a antagonistas de la angiotensina II desde el segundo trimestre de embarazo, se recomienda un control ecográfico de la función renal y del cráneo. Los recién nacidos expuestos a antagonistas de la angiotensina II in utero deben ser cuidadosamente vigilados por si se presenta hipotensión, oliguria o hiperkalemia. 
Amlodipino (principio activo de Capenon) Los datos sobre un número limitado de embarazos expuestos no indican que amlodipino u otros antagonistas de los receptores de calcio tengan un efecto nocivo sobre la salud del feto. Sin embargo, puede haber un riesgo de retraso en el parto y prolongación del trabajo del mismo. Como consecuencia de ello, no se recomienda el uso de 
Capenon durante el primer trimestre del embarazo y está contraindicado durante el segundo y tercer trimestres del embarazo (ver  contraindicaciones y advertencias y precauciones especiales de empleo). Lactancia (ver contraindicaciones): Olmesartán se excreta en la leche de ratas lactantes. No obstante, se desconoce si olmesartán se excreta en la leche humana. Se desconoce 
si amlodipino se excreta en la leche materna. Bloqueantes de los canales de calcio similares, del tipo dihidropiridinas, se excretan en la leche materna. Se desconocen los riesgos para los recién nacidos de la exposición a Capenon en la leche materna. Por lo tanto, como precaución, el uso de Capenon está contraindicado durante la lactancia. Deberá decidirse si interrumpir la lactancia 
materna o el medicamento, teniendo en cuenta la necesidad de Capenon para la madre. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas: No se han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas. Sin embargo, se debe tener en cuenta que los pacientes tratados con antihipertensivos pueden experimentar a veces mareos o 
fatiga. Reacciones adversas:  Capenon: La seguridad de Capenon se ha investigado en ensayos clínicos controlados en 2.892 pacientes, que recibieron olmesartán medoxomilo en combinación con amlodipino. Se ha utilizado la terminología siguiente para clasificar la aparición de las reacciones adversas: Muy frecuentes (≥1/10), Frecuentes (≥1/100 to <1/10), Poco frecuentes 
(≥1/1.000 to <1/100), Raras (≥1/10.000 to <1/1.000), Muy raras (<1/10.000) y Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles). Información adicional sobre los componentes individuales: Las reacciones adversas notificadas previamente con cada uno de los componentes por separado, pueden ser reacciones adversas potenciales con Capenon, incluso 
aunque no se hayan observado en los ensayos clínicos con este medicamento.  Olmesartan medoxomilo (principio activo de Capenon): Otras reacciones adversas notificadas en estudios clínicos con olmesartán medoxomilo en monoterapia en hipertensión fueron las siguientes: angina de pecho, bronquitis, faringitis, rinitis, dolor abdominal, gastroenteritis, artritis, dolor óseo, hematuria, 
infección del tracto urinario, dolor torácico, síntomas gripales, dolor. Los acontecimientos adversos sobre pruebas de laboratorio, notificados en estudios clínicos con olmesartán medoxomilo en monoterapia (con independencia de la causalidad) fueron: aumento de creatinfosfocinasa, hipertrigliceridemia, elevación de enzimas hepáticas. En la experiencia post-comercialización con 
olmesartan medoxomil, las reacciones adversas adicionales notificadas, todas con muy rara frecuencia, fueron las siguientes: trombocitopenia, prurito, exantema, edema angioneurótico, edema facial, dermatitis alérgica, mialgia, insuficiencia renal aguda, insuficiencia renal, aumento de urea en sangre, malestar. Se han notificado casos aislados de rabdomiolisis en la asociación 
temporal con la toma de bloqueantes de los receptores de la angiotensina II. Sin embargo, no se ha establecido una relación causal. Información adicional en poblaciones especiales: En pacientes ancianos, la frecuencia de casos de hipotensión se incrementa ligeramente de rara a poco frecuente. Amlodipino (principio activo de Capenon): Otras reacciones adversas notificadadas 
con amlodipino en monoterapia fueron las siguientes: Reacciones adversas frecuentes son enrojecimiento facial y dolor abdominal. Reacciones adversas menos frecuentes incluyen: leucocitopenia, trombocitopenia, ginecomastia, hiperglucemia, trastornos del sueño, irritabilidad, depresión, confusión, cambios de humor incluyendo ansiedad, malestar, temblores, aumento de la 
sudoración, cambios en el gusto, neuropatía periférica, trastornos visuales, tinnitus, dolor torácico, empeoramiento de la angina de pecho, vasculitis, rinitis, hiperplasia gingival, gastritis, elevación de enzimas hepáticas, ictericia, hepatitis, pancreatitis, incremento de la frecuencia de micción, impotencia, exantema, prurito, alopecia, decoloración de la piel, púrpura, casos aislados de 
reacciones alérgicas (prurito, erupción, angioedema, eritema exudativo multiforme, dermatitis exfoliativa, síndrome de Stevens Johnson, edema de Quincke), mialgia, artralgia, aumento o disminución de peso. En pacientes con enfermedad arterial coronaria, se han notificado casos aislados de infarto de miocardio y arritmias (incluyendo extrasístole, taquicardia ventricular, bradicardia 
y arritmias auriculares), y angina de pecho, sin que haya podido establecerse una clara asociación con amlodipino. Sobredosis: Síntomas: No hay experiencia de sobredosis con Capenon. Las manifestaciones más probables de la sobredosificación de olmesartán medoxomilo son hipotensión y taquicardia; también se podría producir bradicardia en caso de estimulación parasimpática 
(vagal). La sobredosis con amlodipino puede conducir a una  vasodilatación periférica excesiva con hipotensión marcada y posiblemente una taquicardia refleja. Se ha notificado hipotensión sistémica marcada y potencialmente prolongada, incluyendo shock con resultado de muerte. Tratamiento: Si la ingesta es reciente, se puede considerar el lavado gástrico. En individuos sanos, 
la administración de carbón activado inmediatamente o hasta 2 horas después de la ingesta de amlodipino ha demostrado que puede reducir considerablemente la absorción de amlodipino. La hipotensión clínicamente significativa, debido a una sobredosis con Capenon, requiere el apoyo cardiovascular activo, incluyendo la monitorización del corazón y de la función pulmonar, elevación 
de las extremidades, y control del volumen circulante y de la excreción de orina. Un vasoconstrictor puede ser útil para restablecer el tono vascular y la presión arterial, siempre que su administración no esté contraindicada. La administración intravenosa de gluconato de calcio puede ser de utilidad para revertir los efectos del bloqueo de los canales de calcio. Como amlodipino está 
altamente unido a proteínas, no es probable que la diálisis aporte beneficio alguno. No hay información sobre la dializabilidad de olmesartán. DATOS FARMACÉUTICOS: Lista de excipientes: Núcleo del comprimido: almidón de maíz pregelatinizado, celulosa microcristalina silificada (celulosa microcristalina con dióxido de silice coloidal), croscarmelosa sódica, estearato de magnesio. 
Recubrimiento del comprimido: poli(alcohol vinílico), macrogol 3350, talco, dióxido de titanio (E 171), óxido de hierro (III) amarillo (E 172) (sólo en Capenon 40 mg/5 mg y 40 mg/10 mg comprimidos recubiertos con película), óxido de hierro (III) rojo (E 172) (sólo en Capenon 40 mg/10 mg comprimidos recubiertos con película). Incompatibilidades: No aplicable. Período de validez: 
3 años. Precauciones especiales de conservación: No se precisan condiciones especiales de conservación. Naturaleza y contenido del envase: Blister de OPA/aluminio/PVC - aluminio. Envases de 14, 28, 30, 56, 90, 98, 10x28 y 10x30 comprimidos recubiertos. Envases con blisters precortados unidosis de 10, 50 y 500 comprimidos recubiertos. Puede que solamente estén 
comercializados algunos tamaños de envases. Precauciones especiales de eliminación y otras manipulaciones: Ninguna especial. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN: PFIZER, S.A. Avda. de Europa 20B – Parque Empresarial La Moraleja. 28108 Alcobendas (Madrid). NÚMERO(S) DE AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN: Capenon 20 mg/5 
mg comprimidos recubiertos con película: 70.067. Capenon 40 mg/5 mg comprimidos recubiertos con película: 70.070. Capenon 40 mg/10 mg comprimidos recubiertos con película: 70.071. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN / RENOVACIÓN DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN: 16/09/2008. FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO: Agosto 2008. 
PRESENTACIONES Y PVP (IVA): Capenon 20mg/5mg x 28 comprimidos: 27,91 €. Capenon 40mg/5mg x 28 comprimidos: 36,28 € y Capenon 40mg/10mg x 28 comprimidos: 40,64 €. CONDICIONES DE DISPENSACIÓN: Medicamento sujeto a prescripción médica. Financiado por el Sistema Nacional de Salud con aportación normal. Consulte la ficha técnica completa antes de 
prescribir. Para información adicional, por favor, contacte con el Centro de Información Médico-Farmacéutica de Pfizer en www.pfizer.es o llamando al 900 354 321.

Organo / Sistema
Frecuente 

(> 1/100 a < 1/10)
Poco frecuente 

(> 1/1.000 a < 1/100)
Rara

(> 1/10.000 a  < 1/1.000)

Trastornos del sistema inmunológico
Hipersensibilidad al 
medicamento

Trastornos del metabolismo y de 
la nutrición

Hiperkalemia

Trastornos psiquíatricos Disminución de la libido 

Trastornos del sistema nervioso Mareo, cefalea
Mareo postural, letargia, 
parestesia, hipoestesia

Síncope

Trastornos del oido y laberinto Vértigo

Trastornos cardiacos Palpitaciones, taquicardia

Trastornos vasculares
Hipotensión, hipotensión 
ortostática

Trastornos respiratorios, torácicos y 
mediastínicos

Disnea, tos

Trastornos gastrointestinales

Náuseas, vómitos, dispepsia, 
diarrea, estreñimiento, 
sequedad de boca, dolor 
epigástrico

Trastornos de la piel y del tejido 
subcutáneo

Erupción Urticaria

Trastornos musculoesqueléticos y 
del tejido conjuntivo

Espasmo muscular, dolor en 
las extremidades, dolor de 
espalda

Trastornos renales y urinarios Polaquiuria

Trastornos del aparato reproductor 
y de la mama

Disfunción eréctil

Trastornos generales y alteraciones 
en el lugar de la administración

Edema periférico, 
edema, edema con 
fóvea, fatiga

Astenia Edema facial

Exploraciones complementarias

Disminución de potasio en 
sangre, aumento de creatinina 
en sangre, aumento de ácido 
úrico en sangre, aumento de 
gamma glutamil transferasa 

1. Mourad JJ et al. Effective systolic blood pressure reduction with olmesartan medoxomil/amlodipine combination therapy. Post Hoc analysis of data from a randomized, double-blind, parallel-group. Multicentre 
study. Clin Drug Invest 2009;29:419-425.
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basal y volumen de plasma tratado, volviendo a valores 
presesión en el plazo de una a dos semanas36. Este efecto 
puede mejorar hasta un 20-40% si se asocia tratamiento 
continuado con estatinas, incluso en homocigotos 37-38. 

• El beneficio es también cualitativo pues se ha demos-
trado que el procedimiento reduce la concentración de 
LDL oxidadas y revierte el fenotipo B de LDL pequeñas y 
densas a LDL grandes, elementos ambos de alto poder 
aterogénico39-40.

• Además, los triglicéridos caen de forma aguda un 20-
60%41, tendiendo a recuperarse tras 24 horas. Igual-
mente se reducen Lp(a) hasta un 50%42 y, apoE y apoC 
III entre un 40-50%43

• Por otro lado, es de reseñar una disminución breve de 
HDLc (5-40%)27-3) menos acusada para su apolipoprotei-
na A-I44-4) y que parece tratarse de partículas HDLc poco 
“funcionales”, de escaso valor antiaterogénico.

Eficacia en el control de la aterosclerosis demostrada en di-
versos ensayos durante la época de los 90’s en los que el 
programa de LDL-aféresis en sujetos con HF era capaz de 
minimizar la progresión o incluso promover la regresión de 
la coronariopatía aterosclerótica 46-51.
No menos exitosa ha sido la demostración en el estudio 
Hokuriko52 de que la LDL-aféresis sostenida y asociada a 
farmacoterapia hipolipemiante en sujetos con HF heteroci-
gota era capaz de disminuir un 72% el riesgo de morbimor-
talidad cardiovascular a 6 años respecto a sujetos tratados 
sólo con fármacos, con un espectacular NNT de 4 para pre-
venir un evento. Otro ensayo demostró también una reduc-
ción relativa de eventos en un 45% 20.

Indicaciones y uso
La FDA (PMA P910018 y P940016) recomienda la LDL-
aféresis en pacientes tratados con hipolipemiantes y en si-
tuación de:

• HF homocigotos con LDLc > 500 mg/dL.

• HF Heterocigotos no respondedores a terapia conven-
cional -incluye dos agentes hipolipemiantes de distinta 
clase a la máxima dosis tolerada- durante al menos 6 
meses con :

 -LDLc > 300 mg/dL
 -LDLc > 200 mg/dL  
 y antecedentes de enfermedad coronaria

Si hay indicación, se recomienda iniciarlo antes de los 10 
años de edad. La utilización de sistemas modernos como 
el DALI permite obviar la necesidad de fístula arteriovenosa 
para su realización.

Tolerancia y seguridad
Aunque no se recomienda de forma rutinaria, es un procedi-
miento también eficaz y seguro en embarazadas54

La hipotensión durante el procedimiento es el efecto adverso 
más frecuente (< 2%) siendo otros (dolor torácico, arritmia, 
hemólisis, rubor...) de menor incidencia ( <1%)
Por riesgo de reacción anafiláctica, los pacientes no deben 
recibir tratamiento con IECAs. El procedimiento se halla ade-
más contraindicado en quienes no pueden recibir heparina, 
salvo utilización de DALI o sistemas DSA adaptados.
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ra Penedo, Antonio, Pena Seijo, Marta, Pérez Álvarez, Roberto, Pía Iglesias, Gonzalo, 
Pita Fernández, María Isabel, Porritt Lueiro, María Begoña, Puerta Louro, Rubén 
Baldomero, Regueiro Moreira, Ana María, Ríos Rey, Mª Teresa, Rivera Gallego, Al-
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FICHA TÉCNICA REDUCIDA                   CAPENON
NOMBRE DEL MEDICAMENTO: Capenon 20 mg /5 mg comprimidos recubiertos con película, Capenon 40 mg /5 mg comprimidos recubiertos con película y Capenon 40 mg /10 mg comprimidos recubiertos con película. COMPOSICIÓN CUALITATIVA Y CUANTITATIVA: Capenon 20 mg /5 mg: Cada comprimido contiene 20 mg de olmesartán medoxomilo y 5 mg de amlodipino 
(como besilato). Capenon 40 mg /5 mg: Cada comprimido contiene 40 mg de olmesartán medoxomilo y 5 mg de amlodipino (como besilato). Capenon 40 mg /10 mg: Cada comprimido contiene 40 mg de olmesartán medoxomilo y 10 mg de amlodipino (como besilato). Para consultar la lista completa de excipientes, ver lista de excipientes. FORMA FARMACÉUTICA: Comprimido 
recubierto con película. Capenon 20 mg /5 mg: Comprimido recubierto con película, blanco, redondo, con la inscripción C73 en una cara. Capenon 40 mg /5 mg: Comprimido recubierto con película, crema, redondo, con la inscripción C75 en una cara. Capenon 40 mg /10 mg: Comprimido recubierto con película, marrón-rojizo, redondo, con la inscripción C77 en una cara. DATOS 
CLÍNICOS: Indicaciones terapéuticas: Tratamiento de la hipertensión esencial. Capenon está indicado en pacientes cuya presión arterial no está adecuadamente controlada con olmesartán medoxomilo o amlodipino en monoterapia. Posología y forma de administración: Adultos: La dosificación recomendada de Capenon es de 1 comprimido al día. Capenon 20 mg/5 mg se puede 
administrar en pacientes cuya presión arterial no se controla adecuadamente con 20 mg de olmesartán medoxomilo o 5 mg de amlodipino solo. Capenon 40 mg/5 mg se puede administrar en pacientes cuya presión arterial no se controla adecuadamente con Capenon 20 mg/5 mg. Capenon 40 mg/10 mg se puede administrar en pacientes cuya presión arterial no se controla 
adecuadamente con Capenon 40 mg /5 mg. Se recomienda la titulación gradual de los componentes individuales, antes de cambiar a la combinación a dosis fija. Cuando sea clínicamente apropiado, se puede considerar el cambio directo de la monoterapia a la combinación a dosis fija. Para mayor comodidad, los pacientes que reciben olmesartán medoxomilo y amlodipino en 
comprimidos por separado, pueden cambiar a los comprimidos de Capenon que contengan la misma dosis de cada componente. Método de administración: El comprimido se debe tragar con una cantidad suficiente de líquido (por ejemplo, un vaso de agua). El comprimido no se debe masticar y se deben tomar a la misma hora cada día. Capenon se puede tomar con o sin alimentos. 
Ancianos (65 años o mayores): En pacientes ancianos generalmente no se requiere un ajuste de la dosis. Si es necesario aumentar hasta la dosis máxima de 40 mg de olmesartán medoxomilo al día, se debe controlar minuciosamente la presión arterial. Insuficiencia renal: La dosis máxima de olmesartán medoxomilo en pacientes con insuficiencia renal leve a moderada (aclaramiento 
de creatinina de 20 - 60 ml/min) es de 20 mg de olmesartán medoxomilo una vez al día, dada la limitada experiencia con dosis superiores en este grupo de pacientes. No se recomienda el uso de Capenon en pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina < 20 ml/min) (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Se aconseja el seguimiento de los 
niveles de potasio y creatinina en pacientes con insuficiencia renal moderada. Insuficiencia hepatica: Capenon debe utilizarse con precaución en pacientes con insuficiencia hepática de leve a moderada (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). En pacientes con insuficiencia hepática moderada, se recomienda una dosis inicial de 10 mg de olmesartán medoxomilo una 
vez al día, y la dosis máxima no debe superar los 20 mg diarios. Se recomienda un control cuidadoso de la presión arterial y de la función renal en pacientes con insuficiencia hepática que estén siendo tratados con diuréticos y/o otros medicamentos antihipertensivos. No se dispone de experiencia con olmesartán medoxomilo en pacientes con insuficiencia hepática grave. Al igual que 
con todos los antagonistas del calcio, la vida media de amlodipino se prolonga en pacientes con alteración de la función hepática y no se han establecido recomendaciones de la dosificación. Por consiguiente, Capenon se debe administrar con precaución en estos pacientes. Niños y adolescentes: Capenon no está recomendado para uso en niños y adolescentes menores de 18 años, 
debido a la ausencia de datos sobre seguridad y eficacia. Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos, a los derivados de dihidropiridina o a alguno de los excipientes (ver lista de excipientes). Segundo y tercer trimestre del embarazo (ver advertencias y precauciones especiales de empleo y embarazo y lactancia). Lactancia (ver embarazo y lactancia). Insuficiencia 
hepática grave y obstrucción biliar. Debido al componente amlodipino, Capenon también está contraindicado en pacientes con: shock cardiogénico, infarto de miocardio agudo (en las 4 primeras semanas) y angina de pecho inestable. Advertencias y precauciones especiales de empleo: Pacientes con hipovolemia o depleción de sodio: Puede producirse hipotensión sintomática, 
especialmente tras la primera dosis, en pacientes con depleción de volumen y/o sodio, debido a un tratamiento diurético intenso, restricción de sal en la dieta, diarrea o vómitos. Estos trastornos se deben corregir antes de administrar Capenon, o se recomienda una supervisión médica al comienzo del tratamiento. Otras condiciones con estimulación del sistema renina-angiotensina-
aldosterona: En pacientes cuyo tono vascular y función renal dependan principalmente de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona (por ejemplo, pacientes con insuficiencia cardíaca congestiva grave o enfermedad renal subyacente, incluyendo estenosis de la arteria renal), el tratamiento con medicamentos que afectan a este sistema, tales como los antagonistas de 
los receptores de la angiotensina II, se ha asociado con hipotensión aguda, azotemia, oliguria o, en raras ocasiones, insuficiencia renal aguda. Hipertensión renovascular: El riesgo de hipotensión grave y de insuficiencia renal es mayor cuando los pacientes con estenosis  bilateral de la arteria renal o con estenosis unilateral en caso de un único riñón funcionante, son tratados con 
medicamentos que afectan al sistema renina-angiotensina-aldosterona. Insuficiencia renal y trasplante de riñón: Se recomienda realizar controles periódicos de los niveles séricos de potasio y creatinina cuando Capenon se utilice en pacientes con insuficiencia renal. No se recomienda el uso de Capenon en pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina < 20 ml/
min) (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). No se dispone de experiencia en la administración de Capenon a pacientes sometidos a un trasplante renal reciente o a pacientes con insuficiencia renal en fase terminal (i.e. aclaramiento de creatinina < 12 ml/min). Insuficiencia hepática: La exposición a amlodipino y olmesartán medoxomilo es mayor en los pacientes 
con insuficiencia hepática. Se debe tener precaución cuando se administra Capenon en pacientes con insuficiencia hepática leve a moderada. En pacientes con alteración moderada, la dosis de olmesartán medoxomilo no debe exceder de 20 mg (ver posología y forma de administración). El uso de Capenon esta contraindicado en pacientes con insuficiencia hepática grave (ver 
contraindicaciones). Hiperkalemia: Al igual que ocurre con otros antagonistas de la angiotensina II y los inhibidores de la ECA,  puede producirse hiperkalemia durante el tratamiento, especialmente en presencia de insuficiencia renal y/o insuficiencia cardiaca (ver interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción). Se recomienda una estrecha vigilancia de los niveles 
séricos de potasio en los pacientes de riesgo. El uso concomitante con suplementos de potasio, diuréticos ahorradores de potasio, sustitutos de la sal que contengan potasio, u otros medicamentos que puedan aumentar los niveles de potasio (heparina, etc.), debe realizarse con precaución y con la supervisión frecuente de los niveles de potasio. Litio: Al igual que con otros antagonistas 
de los receptores de la angiotensina II, no se recomienda el uso concomitante de Capenon y litio (ver interacción con otros medicamentos y otras formas de interacción). Estenosis valvular aórtica o mitral; miocardiopatía hipertrófica obstructiva: Debido al componente amlodipino de Capenon, al igual que con otros vasodilatadores, se recomienda una especial precaución en pacientes 
con estenosis valvular aórtica, o mitral o con miocardiopatía hipertrófica obstructiva. Aldosteronismo primario: Los pacientes con aldosteronismo primario no responden, por lo general, a los medicamentos antihipertensivos que actúan por inhibición del sistema renina-angiotensina. Por lo tanto, no se recomienda el uso de Capenon en dichos pacientes. Insuficiencia cardíaca: Como 

consecuencia de la inhibición del sistema renina-angiotensina-aldosterona, se deben prever cambios en la función renal en individuos susceptibles. 
En pacientes con insuficiencia cardiaca grave cuya función renal puede depender de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona, el 
tratamiento con inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA) y antagonistas de los receptores de la angiotensina se ha asociado 
con oliguria y/o azoemia progresiva y (raramente) con insuficiencia renal aguda y/o muerte. En un estudio a largo plazo, controlado con placebo 
(PRAISE-2) de amlodipino en pacientes con insuficiencia cardíaca de clases III y IV de la NYHA, de etiología no isquémica, amlodipino se asoció con 
un aumento de los casos de edema pulmonar, a pesar de la diferencia no significativa en la incidencia de empeoramiento de la insuficiencia cardiaca, 
en comparación con placebo. Diferencias étnicas: Al igual que con otros antagonistas de la angiotensina II, el efecto reductor de la presión arterial de 
Capenon es algo inferior en los pacientes de raza negra en comparación con los pacientes de otra raza, posiblemente a causa de una mayor 
prevalencia de niveles bajos de renina en la población hipertensa de raza negra. Embarazo: No se debe iniciar tratamiento con antagonistas de la 
angiotensina II durante el embarazo. Las pacientes que estén planificando un embarazo deben cambiar a tratamientos antihipertensivos alternativos, 
con un perfil de seguridad establecido que permita su uso durante el embarazo, salvo que se considere esencial continuar con la terapia con 
antagonistas de la angiotensina II. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe interrumpir inmediatamente el tratamiento con antagonistas de la 
angiotensina II, y si es apropiado, se debe iniciar otra alternativa terapéutica (ver contraindicaciones y embarazo y lactancia). Otros: Al igual que con 
cualquier medicamento antihipertensivo, la disminución excesiva de la presión arterial en pacientes con enfermedad coronaria isquémica o 
enfermedad cerebrovascular isquémica podría provocar un infarto de miocardio o un accidente cerebrovascular. Interacción con otros 
medicamentos y otras formas de interacción: Interacciones potenciales relacionadas con la combinación Capenon: Uso concomitante a tener en 
cuenta: Otros medicamentos antihipertensivos: El efecto reductor de la presión arterial de Capenon puede incrementarse con el uso concomitante de 
otros medicamentos antihipertensivos (por ejemplo, alfa bloqueantes, diuréticos). Interacciones potenciales relacionadas con el componente 
olmesartán medoxomilo de Capenon: Uso concomitante no recomendado: Medicamentos que afectan los niveles de potasio: El uso concomitante de 
diuréticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio, sustitutos de la sal que contienen potasio u otros medicamentos que puedan aumentar los 
niveles séricos de potasio (por ejemplo, heparina, inhibidores de la ECA) puede aumentar el potasio sérico (ver advertencias y precauciones 
especiales de empleo). Si un medicamento que afecta a los niveles de potasio debe prescribirse en combinación con Capenon, se recomienda 
monitorizar los niveles plasmáticos de potasio. Litio: Se han descrito aumentos reversibles de la concentración sérica de litio y casos de toxicidad  
durante la administración concomitante de litio con inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina y, raramente, con antagonistas de la 
angiotensina II. Por lo tanto, no se recomienda el uso concomitante de Capenon y litio (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Si 
fuera necesario el uso concomitante de Capenon y litio, se recomienda realizar una cuidadosa monitorización de los niveles séricos de litio. Uso 
concomitante con precaución: Medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), incluyendo los inhibidores selectivos de la COX-2, el ácido 
acetilsalicilico (> 3g/día), y los AINEs no selectivos: Cuando los antagonistas de la angiotensina II se administran simultáneamente con AINEs, puede 
producirse una atenuación del efecto antihipertensivo. Por otra parte, el uso concomitante de antagonistas de la angiotensina II y los AINE puede 
aumentar el riesgo de empeoramiento de la función renal y puede dar lugar a un aumento del potasio sérico. Por lo tanto, se recomienda la vigilancia 
de la función renal al inicio de este tipo de terapia concomitante, así como una hidratación adecuada del paciente. Información adicional: Se observó 
una reducción moderada de la biodisponibilidad de olmesartán tras el tratamiento con antiácidos (hidróxido de aluminio y magnesio). Olmesartán 
medoxomilo no tuvo un efecto significativo sobre la farmacocinética y la farmacodinamia de warfarina, ni sobre la farmacocinética de digoxina. La 
administración conjunta de olmesartán medoxomilo y pravastatina no tuvo efectos clínicamente relevantes sobre la farmacocinética de cada 
componente en sujetos sanos. Olmesartán no produjo in vitro efectos inhibitorios clínicamente relevantes en las enzimas humanas del citocromo P450: 
1A1/2, 2A6, 2C8/9, 2C19, 2D6, 2E1 y 3A4, y no tuvo o fue mínimo el efecto inductor sobre la actividad del citocromo P450 de rata. No se esperan 
interacciones clínicamente relevantes entre olmesartán y medicamentos metabolizados por las enzimas del citocromo P450 anteriormente citadas. 
Interacciones potenciales relacionadas con el componente amlodipino de Capenon: Uso concomitante con precaución: Inhibidores CYP3A4: Un 
estudio realizado en pacientes ancianos mostró que diltiazem inhibe el metabolismo de amlodipino, probablemente vía CYP3A4, dado que las 
concentraciones plasmáticas de amlodipino aumentaron aproximadamente el 50% y también aumentó su efecto. No se puede excluir la posibilidad de 
que inhibidores más potentes de CYP3A4 (por ejemplo, ketoconazol, itraconazol, ritonavir) puedan aumentar las concentraciones plasmáticas de 
amlodipino en mayor medida que diltiazem. Inductores CYP3A4 (anticonvulsivantes [por ejemplo, carbamazepina, fenobarbital, fenitoína, fosfenitoína, 
primidona], rifampicina, Hypericum perforatum): La administración concomitante puede disminuir las concentraciones plasmáticas de amlodipino. Se 
aconseja un seguimiento clínico, con posible ajuste de dosis de amlodipino durante el tratamiento con inductores CYP3A4 y tras su retirada.  
Sildenafilo: Cuando sildenafilo y amlodipino se utilizaron en combinación, cada uno ejerció de forma independiente su propio efecto reductor sobre la 
presión arterial. Información adicional: La administración concomitante de 240 ml de zumo de pomelo con una única dosis oral de 10 mg de amlodipino, 
en 20 voluntarios sanos, no mostró un efecto significativo sobre las propiedades farmacocinéticas de amlodipino. La administración conjunta de 
cimetidina con amlodipino no tuvo efecto significativo sobre la farmacocinética de amlodipino. La administración conjunta de amlodipino con 
atorvastatina, digoxina, warfarina o ciclosporina no tuvo efecto significativo sobre la farmacocinética ni la farmacodinamia de estos medicamentos. 
Embarazo y lactancia: Embarazo (ver contraindicaciones): No existen datos sobre el uso de Capenon en mujeres embarazadas. No se han realizado 
estudios de toxicidad reproductiva en animales con Capenon. Olmesartán medoxomilo (principio activo de Capenon): No se recomienda el uso de 

antagonistas de la angiotensina II durante el primer trimestre de embarazo (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). El uso de los antagonistas de la angiotensina II está contraindicado durante el segundo y tercer trimestre de embarazo (ver contraindicaciones y advertencias y precauciones especiales de empleo). Los datos epidemiológicos, respecto al riesgo de 
teratogenicidad tras la exposición a los inhibidores de ECA durante el primer trimestre de embarazo, no han sido concluyentes; no obstante, no se puede excluir un pequeño incremento del riesgo. Mientras no haya datos epidemiológicos controlados sobre el riesgo con antagonistas de la angiotensina II, pueden existir riesgos similares para esta clase de medicamentos. Las pacientes 
que estén planificando un embarazo deben cambiar a tratamientos antihipertensivos alternativos, con un perfil de seguridad establecido que permita su uso durante el embarazo, salvo que se considere esencial continuar con la terapia con bloqueantes de los receptores de la angiotensina. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe interrumpir inmediatamente el tratamiento con 
antagonistas de la angiotensina II, y si es apropiado, se debe iniciar otra alternativa terapéutica. Es conocido que la exposición a la terapia con antagonistas de la angiotensina II durante el segundo y tercer trimestre del embarazo induce en el ser humano toxicidad fetal (descenso de la función renal, oligohidramnios, retraso en la osificación del cráneo) y toxicidad neonatal (insuficiencia 
renal, hipotensión, hiperkalemia). Si se ha producido exposición a antagonistas de la angiotensina II desde el segundo trimestre de embarazo, se recomienda un control ecográfico de la función renal y del cráneo. Los recién nacidos expuestos a antagonistas de la angiotensina II in utero deben ser cuidadosamente vigilados por si se presenta hipotensión, oliguria o hiperkalemia. 
Amlodipino (principio activo de Capenon) Los datos sobre un número limitado de embarazos expuestos no indican que amlodipino u otros antagonistas de los receptores de calcio tengan un efecto nocivo sobre la salud del feto. Sin embargo, puede haber un riesgo de retraso en el parto y prolongación del trabajo del mismo. Como consecuencia de ello, no se recomienda el uso de 
Capenon durante el primer trimestre del embarazo y está contraindicado durante el segundo y tercer trimestres del embarazo (ver  contraindicaciones y advertencias y precauciones especiales de empleo). Lactancia (ver contraindicaciones): Olmesartán se excreta en la leche de ratas lactantes. No obstante, se desconoce si olmesartán se excreta en la leche humana. Se desconoce 
si amlodipino se excreta en la leche materna. Bloqueantes de los canales de calcio similares, del tipo dihidropiridinas, se excretan en la leche materna. Se desconocen los riesgos para los recién nacidos de la exposición a Capenon en la leche materna. Por lo tanto, como precaución, el uso de Capenon está contraindicado durante la lactancia. Deberá decidirse si interrumpir la lactancia 
materna o el medicamento, teniendo en cuenta la necesidad de Capenon para la madre. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas: No se han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas. Sin embargo, se debe tener en cuenta que los pacientes tratados con antihipertensivos pueden experimentar a veces mareos o 
fatiga. Reacciones adversas:  Capenon: La seguridad de Capenon se ha investigado en ensayos clínicos controlados en 2.892 pacientes, que recibieron olmesartán medoxomilo en combinación con amlodipino. Se ha utilizado la terminología siguiente para clasificar la aparición de las reacciones adversas: Muy frecuentes (≥1/10), Frecuentes (≥1/100 to <1/10), Poco frecuentes 
(≥1/1.000 to <1/100), Raras (≥1/10.000 to <1/1.000), Muy raras (<1/10.000) y Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles). Información adicional sobre los componentes individuales: Las reacciones adversas notificadas previamente con cada uno de los componentes por separado, pueden ser reacciones adversas potenciales con Capenon, incluso 
aunque no se hayan observado en los ensayos clínicos con este medicamento.  Olmesartan medoxomilo (principio activo de Capenon): Otras reacciones adversas notificadas en estudios clínicos con olmesartán medoxomilo en monoterapia en hipertensión fueron las siguientes: angina de pecho, bronquitis, faringitis, rinitis, dolor abdominal, gastroenteritis, artritis, dolor óseo, hematuria, 
infección del tracto urinario, dolor torácico, síntomas gripales, dolor. Los acontecimientos adversos sobre pruebas de laboratorio, notificados en estudios clínicos con olmesartán medoxomilo en monoterapia (con independencia de la causalidad) fueron: aumento de creatinfosfocinasa, hipertrigliceridemia, elevación de enzimas hepáticas. En la experiencia post-comercialización con 
olmesartan medoxomil, las reacciones adversas adicionales notificadas, todas con muy rara frecuencia, fueron las siguientes: trombocitopenia, prurito, exantema, edema angioneurótico, edema facial, dermatitis alérgica, mialgia, insuficiencia renal aguda, insuficiencia renal, aumento de urea en sangre, malestar. Se han notificado casos aislados de rabdomiolisis en la asociación 
temporal con la toma de bloqueantes de los receptores de la angiotensina II. Sin embargo, no se ha establecido una relación causal. Información adicional en poblaciones especiales: En pacientes ancianos, la frecuencia de casos de hipotensión se incrementa ligeramente de rara a poco frecuente. Amlodipino (principio activo de Capenon): Otras reacciones adversas notificadadas 
con amlodipino en monoterapia fueron las siguientes: Reacciones adversas frecuentes son enrojecimiento facial y dolor abdominal. Reacciones adversas menos frecuentes incluyen: leucocitopenia, trombocitopenia, ginecomastia, hiperglucemia, trastornos del sueño, irritabilidad, depresión, confusión, cambios de humor incluyendo ansiedad, malestar, temblores, aumento de la 
sudoración, cambios en el gusto, neuropatía periférica, trastornos visuales, tinnitus, dolor torácico, empeoramiento de la angina de pecho, vasculitis, rinitis, hiperplasia gingival, gastritis, elevación de enzimas hepáticas, ictericia, hepatitis, pancreatitis, incremento de la frecuencia de micción, impotencia, exantema, prurito, alopecia, decoloración de la piel, púrpura, casos aislados de 
reacciones alérgicas (prurito, erupción, angioedema, eritema exudativo multiforme, dermatitis exfoliativa, síndrome de Stevens Johnson, edema de Quincke), mialgia, artralgia, aumento o disminución de peso. En pacientes con enfermedad arterial coronaria, se han notificado casos aislados de infarto de miocardio y arritmias (incluyendo extrasístole, taquicardia ventricular, bradicardia 
y arritmias auriculares), y angina de pecho, sin que haya podido establecerse una clara asociación con amlodipino. Sobredosis: Síntomas: No hay experiencia de sobredosis con Capenon. Las manifestaciones más probables de la sobredosificación de olmesartán medoxomilo son hipotensión y taquicardia; también se podría producir bradicardia en caso de estimulación parasimpática 
(vagal). La sobredosis con amlodipino puede conducir a una  vasodilatación periférica excesiva con hipotensión marcada y posiblemente una taquicardia refleja. Se ha notificado hipotensión sistémica marcada y potencialmente prolongada, incluyendo shock con resultado de muerte. Tratamiento: Si la ingesta es reciente, se puede considerar el lavado gástrico. En individuos sanos, 
la administración de carbón activado inmediatamente o hasta 2 horas después de la ingesta de amlodipino ha demostrado que puede reducir considerablemente la absorción de amlodipino. La hipotensión clínicamente significativa, debido a una sobredosis con Capenon, requiere el apoyo cardiovascular activo, incluyendo la monitorización del corazón y de la función pulmonar, elevación 
de las extremidades, y control del volumen circulante y de la excreción de orina. Un vasoconstrictor puede ser útil para restablecer el tono vascular y la presión arterial, siempre que su administración no esté contraindicada. La administración intravenosa de gluconato de calcio puede ser de utilidad para revertir los efectos del bloqueo de los canales de calcio. Como amlodipino está 
altamente unido a proteínas, no es probable que la diálisis aporte beneficio alguno. No hay información sobre la dializabilidad de olmesartán. DATOS FARMACÉUTICOS: Lista de excipientes: Núcleo del comprimido: almidón de maíz pregelatinizado, celulosa microcristalina silificada (celulosa microcristalina con dióxido de silice coloidal), croscarmelosa sódica, estearato de magnesio. 
Recubrimiento del comprimido: poli(alcohol vinílico), macrogol 3350, talco, dióxido de titanio (E 171), óxido de hierro (III) amarillo (E 172) (sólo en Capenon 40 mg/5 mg y 40 mg/10 mg comprimidos recubiertos con película), óxido de hierro (III) rojo (E 172) (sólo en Capenon 40 mg/10 mg comprimidos recubiertos con película). Incompatibilidades: No aplicable. Período de validez: 
3 años. Precauciones especiales de conservación: No se precisan condiciones especiales de conservación. Naturaleza y contenido del envase: Blister de OPA/aluminio/PVC - aluminio. Envases de 14, 28, 30, 56, 90, 98, 10x28 y 10x30 comprimidos recubiertos. Envases con blisters precortados unidosis de 10, 50 y 500 comprimidos recubiertos. Puede que solamente estén 
comercializados algunos tamaños de envases. Precauciones especiales de eliminación y otras manipulaciones: Ninguna especial. TITULAR DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN: PFIZER, S.A. Avda. de Europa 20B – Parque Empresarial La Moraleja. 28108 Alcobendas (Madrid). NÚMERO(S) DE AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN: Capenon 20 mg/5 
mg comprimidos recubiertos con película: 70.067. Capenon 40 mg/5 mg comprimidos recubiertos con película: 70.070. Capenon 40 mg/10 mg comprimidos recubiertos con película: 70.071. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIÓN / RENOVACIÓN DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN: 16/09/2008. FECHA DE LA REVISIÓN DEL TEXTO: Agosto 2008. 
PRESENTACIONES Y PVP (IVA): Capenon 20mg/5mg x 28 comprimidos: 27,91 €. Capenon 40mg/5mg x 28 comprimidos: 36,28 € y Capenon 40mg/10mg x 28 comprimidos: 40,64 €. CONDICIONES DE DISPENSACIÓN: Medicamento sujeto a prescripción médica. Financiado por el Sistema Nacional de Salud con aportación normal. Consulte la ficha técnica completa antes de 
prescribir. Para información adicional, por favor, contacte con el Centro de Información Médico-Farmacéutica de Pfizer en www.pfizer.es o llamando al 900 354 321.

Organo / Sistema
Frecuente 

(> 1/100 a < 1/10)
Poco frecuente 

(> 1/1.000 a < 1/100)
Rara

(> 1/10.000 a  < 1/1.000)

Trastornos del sistema inmunológico
Hipersensibilidad al 
medicamento

Trastornos del metabolismo y de 
la nutrición

Hiperkalemia

Trastornos psiquíatricos Disminución de la libido 

Trastornos del sistema nervioso Mareo, cefalea
Mareo postural, letargia, 
parestesia, hipoestesia

Síncope

Trastornos del oido y laberinto Vértigo

Trastornos cardiacos Palpitaciones, taquicardia

Trastornos vasculares
Hipotensión, hipotensión 
ortostática

Trastornos respiratorios, torácicos y 
mediastínicos

Disnea, tos

Trastornos gastrointestinales

Náuseas, vómitos, dispepsia, 
diarrea, estreñimiento, 
sequedad de boca, dolor 
epigástrico

Trastornos de la piel y del tejido 
subcutáneo

Erupción Urticaria

Trastornos musculoesqueléticos y 
del tejido conjuntivo

Espasmo muscular, dolor en 
las extremidades, dolor de 
espalda

Trastornos renales y urinarios Polaquiuria

Trastornos del aparato reproductor 
y de la mama

Disfunción eréctil

Trastornos generales y alteraciones 
en el lugar de la administración

Edema periférico, 
edema, edema con 
fóvea, fatiga

Astenia Edema facial

Exploraciones complementarias

Disminución de potasio en 
sangre, aumento de creatinina 
en sangre, aumento de ácido 
úrico en sangre, aumento de 
gamma glutamil transferasa 

1. Mourad JJ et al. Effective systolic blood pressure reduction with olmesartan medoxomil/amlodipine combination therapy. Post Hoc analysis of data from a randomized, double-blind, parallel-group. Multicentre 
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La ingestión de cuerpos extraños es un motivo de consulta 
frecuente en los servicios de urgencias hospitalarios. Si exclui-
mos la población infantil (80% de los casos)1,2 cuya principal 
causa es la accidental, la ingesta con fines autolíticos es la que 
más frecuentemente tiene lugar en adultos,3 sobre todo en pa-
cientes psiquiátricos y reclusos. Por suerte, la mayor parte pa-
san al tracto digestivo sin producir síntomas ni requerir trata-
miento, pero en algunos casos se debe recurrir a su extracción 

mediante endoscopia o incluso cirugía, indicada sobre todo en 
casos de abdomen agudo. La perforación, complicación más 
temida, ocurre hasta en el 1% de los casos de ingestión ac-
cidental, mientras que el porcentaje se eleva al 5-6% cuando 
la ingesta es deliberada. Para el diagnóstico, en la mayoría 
de las ocasiones sólo es necesaria la anamnesis, que incluya 
una buena investigación alimentaria retrospectiva, y un estu-
dio radiológico simple, éste último sobre todo cuando se trate 
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Tabla 1. Descripción de 6 casos de abdomen agudo tras ingesta de cuerpos extraños

Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4 Caso 5 Caso 6

Edad (años) 35 46 29 54 60 37

Sexo Hombre Mujer Mujer Hombre Hombre Hombre

Motivo
Intento autolítico 

(recluso)
Accidental Accidental

Intento autolítico 
(depresión mayor)

Accidental Accidental

Objeto ingerido Pilas Hueso de pollo Hueso de conejo Tornillo
Hueso de 

albaricoque
Espina de pescado

Clínica al ingreso
Dolor abdominal, 

peritonismo
Dolor abdominal, 

vómitos
Dolor abdominal, 
vómitos, fiebre

Dolor abdominal, 
peritonismo, fiebre

Dolor abdominal, 
peritonismo

Dolor abdominal, 
peritonismo

Localización del dolor Difuso Difuso Difuso Epigastrio Fosa ilíaca izda. Hipogastrio

Leucocitosis / PCR 23.400 / 19,8 15.700 / 21,4 16.800 / 13,2 31.700 / 28,7 12.400 / 10,5 29.450 / 18,4

Nivel de la perforación/
obstrucción

Yeyuno
Yeyuno 

(obstrucción)
Íleon terminal 
(obstrucción)

Duodeno Yeyuno Colon ascendente

Diagnóstico Rx. abdomen TC abdominal TC abdominal Rx. abdomen TC abdominal TC abdominal

Rx. abdomen* patológica
Sí, 

neumoperitoneo
No No

Sí, 
neumoperitoneo

No No

Cuerpo extraño 
visualizado en Rx. 
abdomen

Sí No No Sí No No

Leucocitosis (céls./mm3). PCR: proteína C reactiva (UI). *Proyecciones radiológicas: simple de abdomen y bipedestación con cúpulas diafragmáticas.
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de cuerpos extraños radiopacos. El tratamiento en muchas 
ocasiones requiere tan sólo una actitud conservadora.
Presentamos todos los casos atendidos en el Hospital 
Marqués de Valdecilla de Santander durante el año 2.007 
con un cuadro de abdomen agudo secundario a la ingesta 
de cuerpos extraños. Se trata de un total de seis pacien-
tes, cuatro varones y dos mujeres, con unas edades com-
prendidas entre los 29 y 60 años. En dos de los seis casos 
(33,3%) la ingesta fue autoprovocada, con fines autolíti-
cos, mientras que en los otros cuatro casos (66,7%) fue 
accidental, y ninguno de los pacientes recordó con clari-
dad el momento de la misma. Los cuerpos extraños inge-
ridos fueron de diversa etiología y diferentes en cada caso 
y, como puede comprobarse en la tabla 1, en los pacientes 
con ingesta accidental el 100% de ellos fue de origen ali-
mentario. El dolor abdominal fue el síntoma más frecuente 
junto con la presencia de peritonismo, apareciendo en el 
100% de los casos, aunque varió en su localización: difu-
so (tres casos), hipogástrico (un caso), a nivel epigástrico 
(un caso) y en fosa ilíaca izquierda (un caso). Las pruebas 
de laboratorio al ingreso mostraron leucocitosis (12.000 
– 32.000 céls./mm3) y elevación de la proteína C reactiva 
(>10UI) en todos los pacientes. En los cuatro casos de 
ingestión involuntaria no se pudo determinar con precisión 
el tiempo transcurrido entre la ingesta y la aparición de la 
clínica, puesto que ninguno de los cuatro pacientes era 
consciente de haber ingerido el cuerpo extraño, mientras 
que en los dos intentos autolíticos la perforación ocurrió 
entre 24 (caso 4) y 48 horas tras la ingesta (caso 1). La 
radiografía simple de abdomen, complementada con una 
proyección en bipedestación, encontró datos patológicos 
solamente en los casos 1 y 4, mostrando no sólo la pre-
sencia del cuerpo extraño sino también de aire libre en la 
cavidad abdominal. En ninguno de los otros pacientes se 
consiguió visualizar el cuerpo extraño con la radiografía 
simple de abdomen. Debido a esto se recurrió a la rea-
lización de un estudio radiológico abdominal más amplio 
mediante TC, lo que también ayudó a localizar el nivel de 
la perforación. El diagnóstico finalmente fue sugerido por 
la TC y confirmado por la cirugía. Aunque en todos los 
pacientes fue necesario el tratamiento quirúrgico, la in-
dicación del mismo no fue siempre la perforación, puesto 
que los casos 2 y 3 desarrollaron un cuadro suboclusivo 
intestinal. El intestino delgado se vio afecto en el 83,3% 
de los casos, y en todos sus tramos (duodeno -un caso-, 
yeyuno -tres casos- e íleon terminal -un caso-), pero tam-
bién se encontró una microperforación a nivel de colon 
ascendente (caso 6). En el caso 1 se visualizó además 
una escara secundaria a la quemadura química ocasio-
nada por las pilas. A diferencia de lo ocurrido en los ca-
sos expuestos, hasta el 80% de los cuerpos extraños son 

Figura 1. Imagen de TAC: hueso de conejo

Figura 2. Intervencion y extraccion de hueso de conejo

Figura 3. Hueso de conejo extraído
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eliminados espontáneamente con las heces al pasar sin 
dificultad por el tracto digestivo. La extracción endoscó-
pica se realiza en alrededor del 20% de los casos4,5 y so-
lamente sería necesaria la extracción quirúrgica en el 1% 
de las ocasiones.6 El riesgo asociado a la ingestión de un 
cuerpo extraño depende de su tamaño y forma y de dónde 
quede localizado, así como de su composición.3,6 Cuan-
do es cortante o puntiagudo, circunstancia por la que su 
extracción puede plantear problemas añadidos, tiene un 
riesgo mayor de producir perforación del tubo digestivo. Si 
quedan alojados en el esófago (hasta el 20% de los casos) 
existe un riesgo adicional de aspiración a la vía aérea. La 
localización más frecuente es el estómago (60%), donde 
se recomienda extraer mediante endoscopia aquéllos que 
tengan un tamaño mayor de 2x5 cm, y los que sean pun-
zantes o cortantes. En el 11% de los casos se alojan en el 
intestino delgado, donde es raro que produzcan obstruc-
ción salvo cuando tienen mayor tamaño o cuando se trata 
de cuerpos extraños de naturaleza orgánica o bezoares. 
En cuanto a la etiología7, los cuerpos más frecuentemente 
ingeridos son monedas, agujas, alfileres, huesos, espinas, 
carne, prótesis dentales y pilas, aunque esto dependerá 
de la edad del sujeto, siendo más habituales en los niños 
los juguetes pequeños o piezas de los mismos. Las pilas 
son un elemento habitual y dado que contienen compo-
nentes tóxicos o muy corrosivos (mercurio, cinc, óxido de 
plata, litio e hidróxido sódico o potásico), cuando éstos se 
liberan pueden ocasionar necrosis de la mucosa, lesiones 
por decúbito o quemaduras eléctricas de bajo voltaje y 
secundariamente perforación, como presumimos ocurrió 
en el caso 1. Según algunos autores4,5 en estos pacien-
tes siempre estaría indicada la extracción endoscópica 
independientemente de la localización. Cuando los cuer-
pos extraños son metálicos, en ocasiones la extracción 
es posible mediante imanes. También pueden verse ca-
sos de sujetos que ingieren heroína o cocaína en bolsas 
con el fin de pasar controles policiales, en cuyo caso la 
rotura puede producir intoxicaciones e incluso la muer-
te. En estos pacientes está indicada la extracción urgente 
mediante cirugía. La sintomatología puede ser variada: 
dolor retroesternal, disfagia aguda, odinofagia, estridor, 
tos, regurgitación o sialorrea a nivel esofágico, e incluso 
enfisema subcutáneo, fiebre y mediastinitis caso de existir 
perforación; asintomáticos, salvo perforación o erosión, 
cuando se localizan en cavidad gástrica, y cuadros oclu-
sivos o suboclusivos si se alojan en duodeno o yeyuno. A 
nivel de intestino grueso tampoco suelen originar clínica 
alguna. Habitualmente hasta el 80-90% de los cuerpos 
extraños deglutidos progresan espontáneamente a través 
del tubo digestivo en los siguientes ocho días, por lo que la 
actitud conservadora suele ser en la mayoría de los casos 

Figura 4. Rx simple de abdomen: tornillo

Figura 5. Intervencion y extraccion del tornillo

Figura 6. Tornillo extraido
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un tratamiento acertado. En cuanto al diagnóstico, según los 
síntomas del paciente y el tiempo de evolución, los estudios 
que deberían hacerse comprenderían una Rx de cuello con 
técnica de partes blandas, y otras dos de tórax y abdomen 
(éstas últimas también durante el seguimiento posterior), 
aunque algunos autores6 plantean la realización de una TC 
de entrada, y en función de la localización, el tipo de cuerpo 
extraño y la accesibilidad al mismo, se debería indicar la 
extracción, que será inmediata en los casos de obstrucción 
o perforación. Si pasadas un máximo de cuatro semanas no 
se ha producido la eliminación espontánea, debería plan-
tearse igualmente su extracción. En resumen, ante un caso 
de ingestión de un cuerpo extraño hemos de tener en cuenta 
aspectos como la edad del paciente, tamaño, forma y com-
posición del cuerpo extraño, así como la sintomatología y su 
localización. En las situaciones en que no esté indicada la 
extracción endoscópica llevaremos a cabo un seguimiento 
radiológico periódico para así poder comprobar la progre-
sión del cuerpo extraño y adoptar una actitud terapéutica 
adecuada para cada paciente. Como hemos podido ver en 
nuestra serie, el abdomen agudo debido a la ingestión de 
cuerpos extraños es aún hoy día un reto diagnóstico para los 
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médicos clínicos y radiólogos. Siempre debemos sospechar-
lo en los pacientes ancianos, psiquiátricos o con anteceden-
tes de abuso de drogas. El diagnóstico definitivo se basa en 
la demostración del cuerpo extraño responsable, lo que se 
consigue lograr de manera óptima mediante la tomografía 
computarizada y sus posibilidades de reconstrucción multi-
corte, puesto que la seguridad de un diagnóstico específico 
y preciso permite una gestión rápida y adecuada de estos 
pacientes.
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del tendón de Aquiles por levofloxacino
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Introducción
Aunque las roturas de tendón es una reacción adversa bien 
conocida de las quinolonas, su gravedad, nuestra percepción 
de que probablemente es un problema más frecuente de lo 
que en general se piensa, y la amplia prescripción que existe 
actualmente del levofloxacino, nos animan a presentar este 
caso de tendinitis bilateral con rotura del tendón de Aquiles 
izquierdo por levofloxacino. 

Caso clínico 
Varón de 82 años con antecedentes de hipertensión arterial, en-
fermedad pulmonar obstructiva crónica y cardiopatía isquémica, 
a tratamiento con inhaladores de salmeterol, propionato de flu-
ticasona y bromuro de ipratropio, ácido acetil salicílico 100 mg, 
pantoprazol 20 mg, torasemida 10 mg, eprosartán 600 mg y 
amlodipino 10 mg. Ingresó por cuadro clínico de 10 días de ev-

olución de aumento de su disnea y tos habituales con expecto-
ración blanquecina. En la exploración física, resaltaba taquipnea 
(26 rpm), roncus y sibilancias dispersas y edemas con fóvea. En 
la analítica, destacaba hipoxemia (pO2 60 mmHg), neutrofilia 
(72%) con recuento normal de leucocitosis (9.150/mm3) y urea 
de 63 mg/dl (N: 12-44). En el electrocardiograma, ritmo sinusal 
a 110 lpm con datos antiguos de IAM en cara inferior. El cultivo 
y detección de BAAR en esputo fueron negativos. La radiografía 
de tórax evidenció signos de EPOC, agrandamiento de la silueta 
cardiopericárdica y pinzamiento de ambos senos costofrénicos. Se 
añadió a su tratamiento de base, oxígenoterapia, diuresis forzada 
ante los datos clínicos sugestivos de insuficiencia cardíaca, pauta 
descendente de corticoides con metilprednisolona a partir de 60 
mgrs/día y, ante la sospecha clínica de infección respiratoria agu-
da levofloxacino 500 mg/día, evolucionando con mejoría clínica 
incluyendo desaparición de los edemas y del derrame pleural. Al 
cabo de 9 días, el paciente refería dolor en ambos tobillos con di-
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Figura 1. Tendinitis por levofloxacion
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en el izquierdo. Se realizó una ecografía que evidenció rotura en 
su tercio medio, por lo que ante la sospecha de su relación con la 
administración de levofloxacino, se procedió a su retirada. Las de-
terminaciones de factor reumatoideo, anticuerpos antinucleares y 
HLA-B27 fueron negativas. Tras consultar con el Servicio de Trau-
matología se decidió tratamiento conservador con ortesis evolu-
cionando con mejoría progresiva de forma lenta pero significativa 
con mejoría del dolor y de los signos inflamatorios. 

Discusión y conclusiones
La atribución de una relación de causalidad entre un efecto 
indeseado y un medicamento sospechoso debe cumplir 
unos requisitos contemplados por diferentes algoritmos. En 
nuestra opinión, el algoritmo de Karch y Lasagna1, es el más 
extendido y útil y es el que hemos utilizado. En este caso, 
la asociación entre rotura del tendón y el levofloxacino no 
queda taxativamente confirmada, pero, según el algoritmo 
aplicado, consideramos que éste se trata de un caso de ro-
tura del tendón aquíleo probablemente asociada a levofloxa-
cino y posiblemente favorecida por la metilprednisolona y un 
cierto grado de insuficiencia renal.
Queremos llamar la atención de los lectores sobre algunos 
puntos que consideramos relevantes: Este problema se ha 
observado con mayor frecuencia en hombres (razón 3:1), en 
mayores de 50 años con una media de 63 años, en coex-

istencia con fracaso renal y en asociación a corticoides2,4. 
Por tanto consideramos razonable pensar que éstas y 
cualquier otra situación que pueda aumentar la fragilidad 
tendinosa debe obligarnos a ser cautos en la utilización de 
quinolonas. También es importante recordar que la rotura 
puede aparecer muy rápidamente después de comenzado el 
tratamiento5 pero que se han descrito casos incluso después 
de terminado el tratamiento6 por lo que ante toda patología 
tendinosa de etiología no evidente, aconsejamos anamnesis 
farmacológica dirigida por medicamentos y síntomas para 
excluir la toma de quinolonas hasta un periodo de 3 meses 
atrás y retirada inmediata de la quinolona. 

Bibliografía
1. Karch FE, Lasagna L, Toward the operational identification of adverse drug reactions. 

Clin Pharmacol Ther 1977; 21: 247-254.
2. Lewis JR, Gums JG, Dickensheets DL. Levofloxacin-induced bilateral Achilles tendo-

nitis. Ann Pharmacother 1999; 33:792-795.
3. Hurst M, Lamb H, Scott L, Figgitt D. Levofloxacin. An updated review of its use in the 

treatment of bacterial infections. Drugs 2002; 62: 2127-2167.
4. Kowatari K, Nakashima K, Ono A, Yoshihara M, Amano M, Toh S. Levofloxacin-in-

duced bilateral Achilles tendon rupture: a case report and review of the literature. J 
Orthop Sci 2004; 9: 186-90.

5. Le-Huec JC, Schaeverbeke T, Chauveaux D, Rivel J, Dhais J, Le Rebeller A. Epicon-
dylitis after treatment with fluroquinolone antibiotics. J Bone Joint Surg Br 1995; 
77: 293-95.

6.  Claudio Aros E, Claudio Flores W, Sergio Mezzano A. Tendinitis aquiliana asociada 
al uso de levofloxacino: comunicación de cuatro casos. Rev Med Chil 2002 Nov; 
130: 12177-1281.

Tendinitis bilateral con rotura unilateral  
del tendón de Aquiles por levofloxacino

CASO CLÍNICO

| 122 |
Galicia Clin 2010; 71 (3): 121-122



| 123 |
Galicia Clin 2010; 71 (3): 123-124

Ga
lic

ia
 C

lín
ic

a 
| S

oc
ie

da
de

 G
al

eg
a 

de
 M

ed
ic

in
a 

In
te

rn
a

Artritis septica por streptococcus  
dysgalactiae spp. Equisimilis

Septic arthritis due to streptococcus dysgalactiae spp. Equisimilis

Julio de la Cruz-Álvarez1,  José Manuel Martínez-Sayanes-López2, 
Carolina Rodríguez-Gallego-López1,  Juan Bacci-Isaza2.
Servicios de Medicina Interna1 y Traumatología2. Hospital Nuestra Señora de Fátima. Vigo.

La artritis séptica no gonocócica del adulto es la forma más 
destructiva y peligrosa de las artritis agudas. Requiere un 
diagnóstico y tratamiento precoces para prevenir secuelas. 
El agente etiológico más común es el estafilococo, especial-
mente S. aureus. Los estreptococos constituyen la segunda 
causa (hasta un 17% de los casos)1, siendo los gérmenes 
aislados con más frecuencia S. pyogenes, S. agalactiae y 
S. pneumoniae. S. dysglactiae ssp. Equisimilis (SDSE) es un 
estreptococo aislado de forma infrecuente2-5 y que general-
mente afecta a pacientes con factores de riesgo. Comunica-
mos el caso de una artritis séptica glenohumeral por SDSE 
en un adulto joven.

Caso clínico
Varón de 19 años fumador de cannabis y tabaco, no ADVP, que 
presentó una luxación traumática de hombro derecho cinco meses 
antes del ingreso actual, resuelta bajo tratamiento conservador. 
Diez días antes del ingreso presenta nuevo traumatismo cerrado 
sobre hombro derecho con nueva luxación. En los siguientes días 
presenta tumefacción progresiva de la articulación glenohumeral 
derecha con dolor sin signos inflamatorios locales ni fiebre. En 
la exploración el paciente estaba afebril, presentando tumefac-
ción dolorosa sin otros signos inflamatorios en hombro derecho, 
erosiones superficiales en brazo y pierna derechas sin signos de 
infección y un soplo cardiaco 2/6 en foco mitral. Se realizó una 
artrocentesis diagnóstica que mostró un líquido turbio seropuru-
lento procediéndose por ello a una artroscopia que observó una 
colección sero-hematica con infiltración inflamatoria y depósitos 
de fibrina en la membrana sinovial además de lesiones capsuloli-
gamentarias anteroinferiores y una lesión SLAP tipo II. Se procedió 
a desbridamiento de la articulación, colocación de drenaje externo 
durante 24 horas e inmovilización en cabestrillo. En los estudios 
complementarios destacaba: hemograma normal, VSG 83 mm/1ª 
h, PCR 53,4 mg/l. El Líquido articular mostró 45000 leucocitos/μl 
con 95% de neutrófilos y 100.000 hematíes/μl, creciendo en el 
cultivo SDSE grupo G de Lancefield. Se realizó un ecocardiograma 
transtorácico que mostró una insuficiencia mitral leve sin signos 
de endocarditis. El tratamiento antibiótico inicial fue vancomicina y 
levofloxacino que posteriormente se cambió guiado por antibiogra-

ma a ampicilina i.v. durante dos semanas y gentamicina i.v. du-
rante cinco días, continuando tratamiento oral con amoxicilina du-
rante cuatro semanas más. Al finalizar el tratamiento el paciente 
se encontraba asintomático habiendo normalizado la VSG y PCR.

Discusión
SDSE pertenece a la categoría de los estreptococos pióge-
nos o ß-hemolíticos, pudiendo pertenecer a los grupos de 
Lancefield C, G, L e incluso A2, 6. La clasificación de estos es-
treptococos es confusa, siendo la más ampliamente utiliza-
da la de Vieira et al7 basada en tests de hibridación de DNA. 
SDSE es un colonizador de los tractos respiratorio superior, 
gastrointestinal y genitourinario, no habiéndose descrito 
ningún reservorio animal. Se transmite de persona a perso-
na. En el caso de la artritis séptica la vía de entrada puede 
ser por inoculación directa o por vía hematógena, aunque 
en muchos casos se desconoce la misma1. Frecuentemente 
existen factores de riesgo de base o artropatía previa2-4 (en 
nuestro caso el único factor era una luxación recidivante). 
La clínica es similar a la producida por S. pyogenes con el 
que comparte múltiples factores de virulencia6,8, pudiendo 
provocar infecciones superficiales y profundas así como en-
fermedades mediadas por toxinas o inmunológicas. Princi-
palmente causa infecciones faríngeas y cutáneas. Entre las 
infecciones invasivas destacan artritis, osteomielitis, infec-
ciones pleuropulmonares, peritonitis, abscesos intrabdomi-
nales y epidurales, meningitis, endocarditis, sepsis puerpe-
ral, infecciones neonatales, fascitis necrotizantes, miositis 
y síndrome del shock tóxico estafilocócico. La afectación 
articular supone el 6% de las infecciones invasivas2. Gene-
ralmente es monoarticular aunque puede ser poliarticular 
y suele ser más agresiva que en artritis por otros estrep-
tococos4. La incidencia de estas infecciones parece estar 
aumentando en los últimos años2,9. El diagnóstico clásico se 
realiza mediante cultivo aunque se están desarrollando mé-
todos de diagnóstico rápido similares a los utilizados para S. 
pyogenes8 y métodos de PCR10.  El tratamiento antibiótico se 
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basa en los beta-lactámicos, siendo la penicilina el fármaco 
de elección. En pacientes alérgicos deben usarse las quino-
lonas ante el aumento progresivo de resistencia a macróli-
dos observado en Europa y Estados Unidos. Otros fármacos 
útiles son vancomicina, quinupristina-dalfopristina y linezo-
lid. Como en otras artritis sépticas no gonocócicas y aunque 
no hay estudios prospectivos adecuados, se recomienda el 
drenaje articular mediante artrocentesis, artroscopia o rara-
mente artrotomía.
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Gastroenteritis eosinofilica.  
Revisión a propósito de dos nuevos casos

Eosinophilic gastroenteritis. Review about two new cases 

Lorena Fernández Hernández1, Francisco Luis Lado Lado1, Juan Manuel Fernández Somoza1, 
Fernando Macias García2, Alfonso Van Den Eynde Collado1
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Resumen
La Gastroenteritis eosinofílica (GE) es una rara y benigna entidad, carac-
terizada por la infiltración eosinófila de uno o varios tramos del tracto di-
gestivo. En muchas ocasiones, se acompaña de una importante eosinofilia 
periférica, que nos orienta, junto con la clínica digestiva, a su diagnóstico; 
no obstante no se incluye en los criterios diagnósticos establecidos. Es 
imprescindible descartar otras enfermedades, entre ellas el síndrome 
hiperesosinófilo, parasitosis, linfomas y alergias alimentarias. La clínica 
predominante va a depender de la zona del tracto digestivo afectado así 
como la capa de pared infiltrada por eosinófilos. Presentamos sus ca-
racterísticas clínicas, diagnósticas y evolución a propósito de dos casos.

Palabras clave: Gastroenteritis eosinofílica. Eosinofilia. Parasitosis. Alergia.

Abstract
Eosinophylic gastroenteritis is a rare benign disease, characterizes by 
eosinophylic infiltration of one or several sections of the digestive tract. In 
many cases, is accompanied by significant peripheral eosinophylia, which 
guide us along with digestive clinic, to its diagnostic, but is not inclu-
ded in the diagnostic criteria set. It is imperative role out other diseases, 
including hipereosinophilic syndrome, parasitic infections, food allergies, 
and lymphomas. The clinical features will depend on the affection of the 
digestive tract as well as the layer of wall infiltrated by eosinophils. Present 
their clinical characteristics, diagnostic and evolution of two cases.

Key words: Eosinophilic gastroenteritis. Eosinophylia. Parasitic infections. 
Allergy.
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Introducción
La gastroenteritis eosinofílica (GE) es una enfermedad poco 
frecuente y de etiología desconocida, caracterizada  por la 
infiltración eosinofílica de una o varias zonas del tracto di-
gestivo1. Para su diagnóstico, se requiere de un grado de 
sospecha clínica, la demostración de infiltración eosinofíli-
ca de una o más áreas del tracto gastrointestinal, y la au-
sencia de otra causa identificable de eosinofilia2. La clínica 
principal va a estar determinada por la capa de pared pre-
ferentemente afectada (mucosa, muscular o serosa)3. La 
infiltración de la capa serosa, observada en el 12,5 % de 
los casos, se expresa clínicamente con el desarrollo de as-
citis eosinofílica1,4. A continuación presentamos dos nuevos 
casos de esta rara enfermedad, su diagnóstico, tratamiento 
y evolución.

Caso 1
Mujer de 20 años, sin antecedentes de interés, que consulta por 
epigastralgia pospandrial de una semana de evolución acompa-
ñada de nauseas y vómitos ocasionales, seguido de diarrea sin 
emisión de productos patológicos. En todo momento se mantuvo 
afebril y la exploración física fue normal.

En los estudios iniciales, se detecta eosinofilia (30,8%) con re-
cuento de 4.900 eosinófilos/ μL, engrosamiento difuso de la pared 

gástrica, duodenal y de asas intestinales además de la presencia 
de ascitis mediante ecografía, realizándose paracentesis diagnós-
tica con 6.900 células /μL y predominio eosinófilo del 90 %. En el 
estudio digestivo radiológico baritado se observa afectación prefe-
rente de mucosa de intestino delgado con participación del resto 
de la pared intestinal (Fig. 1). Se realiza endoscopia digestiva alta  
que muestra edema e inflamación de la mucosa gastroduodenal, 
tomándose biopsias múltiples, siendo el informe anatomopatológi-
co de infiltrado eosinofílico de antro gástrico y duodeno. 

Evolutivamente, la paciente persiste con malestar abdominal e in-
tolerancia alimentaria a dieta blanda, así como eosinofilia intensa 
mantenida, detectándose IgE elevada de 429 UI/mL (N: 0-180 UI/
mL).  Una vez descartada parasitosis (áscaris y oxiuros, y serolo-
gía negativa para anisakis), y ante la persistencia de la clínica y 
la ascitis, iniciamos tratamiento con glucocorticoides. Desde en-
tonces, la paciente evoluciona favorablemente con reducción de 
ascitis, desaparición de derrame pleural (objetivado inicialmente y 
no puncionable por escasa cuantía) y normalización de cifras de 
eosinófilos, por lo que se indica primera reducción en la dosis de 
corticoides a las 48 horas, siendo bien tolerada y decidiéndose alta 
hospitalaria. En seguimientos posteriores y al cabo de un año, la 
paciente se mantiene asintomática, sin datos de recidiva. 

Caso 2 
Mujer de 21 años sin antecedentes de interés. En la anamnesis, 
la paciente refería, desde hacía unas tres semanas, epigastralgia 



contínua, náuseas y vómitos alimentarios, además de pérdida de 
peso no cuantificada. En la exploración física no se hallaron altera-
ciones de relevancia. Los exámenes complementarios mostraron 
eosinofilia (45%) con recuento total de 3.400 eosinófilos/μL, así 
como negatividad de los estudios parasitológicos de heces. En 
las pruebas de imagen (ecografía y TAC abdominal), se eviden-
cia una prominente capa muscular en el fundus gástrico y ascitis, 
realizándose posteriormente, endoscopia digestiva alta con múl-
tiples biopsias, cuyos hallazgos histopatológicos fueron  mínimos 
cambios inflamatorios crónicos a nivel gástrico e infiltración por 
eosinófilos a nivel duodenal (Fig.2). La paciente evolucionó favora-
blemente con medidas sintomáticas y dietéticas procediéndose al 
alta hospitalaria. En la actualidad, al cabo de 2 años se mantiene 
asintomática sin precisar tratamiento farmacológico alguno.

En la Tabla I se exponen diversas características de ambos casos.

Discusión
La gastroenteritis eosinofílica (GE), enfermedad descrita por 
primera vez en 1937 por Kaijser5, es una entidad rara, de 
etiología desconocida6. Se han postulado diversas hipótesis 
acerca de las posibles causas etiológicas, la mas aceptada, 
aunque no confirmada, es una reacción de hipersensibilidad 
inmediata ó tipo 1 frente a alergenos alimentarios4,7,8. En 
el primer caso, la paciente no refería antecedente de aler-
gias alimentarias o atopia, si bien, sus niveles plasmáticos 
elevados de IgE sostienen en cierta forma el compromiso 
del sistema inmunoalérgico como factor etiológico en esta 
entidad7,9.

La incidencia real de esta enfermedad es difícil de estimar, 
dado que muchos casos no son diagnosticados o comunica-
dos. No obstante, se estima que la padecen 1-20 individuos 

de cada 100.0001,9. Clásicamente, el grupo de edad más 
frecuentemente afectado esta comprendido entre la tercera 
y cuarta década de la vida, aunque puede presentarse a 
cualquier edad1,10.

La clínica de la GE varía según la zona afectada y la capa 
de pared intestinal infiltrada. El antro gástrico y el intestino 
delgado son las zonas más comúnmente afectas. Menos fre-
cuente, es su desarrollo a nivel esofágico y de colon6,11,12. Se 
caracteriza por la infiltración eosinofílica de la pared intes-
tinal, pudiendo afectar a todo el tránsito gastrointestinal de 
forma parcheada ó continua13. Así pues, en 1970, Klein et 
al14 clasificaron este desorden en tres grandes grupos según 
la afectación predominante de la capa mucosa, de la capa 
muscular o de la capa submucosa. La infiltración eosinofílica 
predominante de la mucosa y/o submucosa se manifiesta en 
forma de epigastralgia, diarrea, pérdida de peso y malabsor-
ción; la infiltración de la muscular debuta con cuadro de dolor 
abdominal pseudooclusivo ó oclusivo, y si la capa más afec-
tada es la serosa puede provocar una ascitis eosinófila15,16. El 
primer caso aportado, se presentó con datos ecográficos de 
ascitis confirmándose tras paracentesis diagnóstica las ca-
racterísticas eosinofilicas del líquido, hallazgo poco frecuente 
y que como hemos comentado sugiere afectación de la capa 
serosa. En el segundo de los casos, también presentaba asci-
tis pero no se pudo confirmar sus características eosinofilicas 
dado su escasa cuantía, pero que en el contexto de la pacien-
te sugiere altamente afectación de capa serosa.

El hallazgo de eosinofilia en sangre periférica, hecho fre-
cuente, suele aparecer hasta en el 80 % de los casos, si 
bien, no es considerado criterio diagnóstico dado que no es 
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Tabla 1. Caracteristicas de ambos casos de GE

CASO 1 CASO2

Síntomas gastrointestinales Si Si

Infiltración eosinofilica Gástrica y duodenal Duodenal

Eosinófilos periféricos 4.900/ μL (30.8%) 3.400/ μL (45%)

Parasitosis Sin evidencia Sin evidencia

Ecografía abdominal
Ascitis

Engrosamiento gástrico y duodenal

Ascitis

Prominencia de fundus gástrico

Líquido ascítico 6.900 eosin/ μL (90%) No disponible

Niveles elevados  IgE Si No

Otros órganos afectos No No

Otros estudios de imagen Tránsito baritado (afectación ileon) TAC abdominal

Tratamiento Dieta, esteroides Dieta

Evolución Buena Buena



un hallazgo constante en la GE16. Los criterios diagnósti-
cos de la GE se basan en la presencia de síntomas gas-
trointestinales, demostración de la infiltración eosinofílica 
de una o más áreas del tracto gastrointestinal mediante 
biopsia (>20 eosinófilos/campo), y la ausencia de otra 
causa identificable de eosinofilia1,15. Nuestra experiencia 
nos hace pensar que aunque no sea un hecho constante, 
la eosinofilia periférica debe tenerse en cuenta a la hora 
de sospechar el diagnostico de GE así como su posible 
utilidad en la monitorización de respuesta al tratamiento 
y evolución clínica. En nuestros casos, ambas pacientes 
tenían niveles elevados de eosinófilos en sangre periférica, 
descendiendo una vez iniciado el tratamiento. 
Los estudios endoscópicos con toma de biopsias mues-
tran edema y un infiltrado celular casi exclusivamente de 
eosinófilos. Dado que el compromiso es parcelar y puede 
afectar a las distintas capas de la pared  gastrointestinal, 
es obligatoria la toma de múltiples biopsias de zonas en-
fermas y de las aparentemente normales16. Cuando la en-
fermedad afecta a la capa submucosa y/o muscular, las 
biopsias pueden no ser diagnósticas, por lo que se requie-
re la realización de técnicas invasivas como laparotomía o 
laparoscopia para llegar al diagnóstico definitivo de GE y 
descartar otras posibilidades diagnósticas7,16. En nuestras 
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Figura 2. Muestra histológica duodenal con componente inflamatorio de celularidad mixta con una marcada infiltración eosinofilica

Lorena Fernández Hernández L, et al

Figura 1. Tránsito intestinal en el que se muestra afectación difusa de la 
mucosa intestinal con engrosamiento mas acusado a nivel de asas del ileon



dos pacientes, la presentación clínica gastrointestinal ines-
pecífica junto con marcada eosinofilia periférica nos llevó 
a sospechar el diagnóstico de gastroenteritis eosinofílica 
que fue confirmada tras la realización de biopsia de mucosa 
gastrointestinal. En el primero de ellos, la afectación predo-
minante fue gastroduodenal, mientras que en el segundo 
caso duodenal. 
Dentro del diagnóstico diferencial de la GE hay que conside-
rar diferentes entidades: vasculitis, enfermedades del tejido 
conectivo, carcinomas, linfoma, diálisis peritoneal crónica, 
infecciones parasitarias, peritonitis bacteriana espontánea 
en una cirrosis y síndrome hipereosinofílico17,18. 
En cuanto al tratamiento, suele conseguirse resolución com-
pleta con una dieta elemental baja en aminoácidos8,19. Una 
vez conseguida la remisión, los distintos grupos alimentarios 
deben de ser reintroducidos lentamente. En los casos en 
los que la dieta no consigue un control de la enfermedad, el 
uso de corticosteroides constituye la mejor terapia. Se sue-
le iniciar con prednisona a dosis de 20-40 mg día durante 
7-10 días continuando con reducciones escalonadas en los 
siguientes 2 a 3 meses2,6,9,20. El resultado es la rápida des-
aparición de los síntomas en el 90 % de los casos, asocián-
dose a valores de eosinófilos en sangre periférica normales 
en las siguientes 2 semanas, y en ocasiones al tercer día, 
como en nuestro primer caso6. Su suspensión puede seguir-
se de recaída en el 50 % de los casos, pudiendo requerir 
dosis de mantenimiento con 5 a 10 mg día de prednisona; 
o episodios de exacerbación  meses o años después del 
diagnostico inicial, precisando pulsos de corticoides1,6. Otras 
alternativas de tratamiento incluyen, cromoglicato sódico, 
Ketotifeno y agentes antihistamínicos aunque de dudosa efi-
cacia1,6. En casos severos, refractarios o corticodependien-
tes, la alimentación parenteral o la terapia inmunosupresora 
(Azatioprina) son una alternativa válida3,9.
Para concluir, destacamos la rareza de la ascitis eosinofílica 
en el contexto de la GE. Por otro lado, pensamos que la 
esosinofília es un dato importante de sospecha diagnóstica 
y sirve la monitorización de tratamiento y valorar posibles 
recaídas de la enfermedad. Finalmente, resaltar la buena 

evolución clínica de ambas pacientes siendo solamente 
necesario en una de ellas la utilización de tratamiento con 
corticoides, con buena respuesta a estos y sin experimentar 
recaídas posteriores. 
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Pancreatitis de evolución tórpida
Torpid evolution pancreatitis
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Resumen
La etiología de las pancreatitis está frecuentemente asociada a patología 
obstructiva de la vía biliar o al alcohol. La pancreatitis autoinmune es una 
enfermedad poco conocida cuya prevalencia e incidencia todavía está por 
determinar. Presentamos el caso de una paciente con pancreatitis auto-
inmune que presentó una respuesta excelente al tratamiento con dosis 
bajas de esteroides.

Palabras Clave: Pancreatitis; Autoinmune; Masa pancreática.

Abstract
The etiology of pancreatitis is frequently associated with biliary obstruc-
tion and alcohol. Autoinmune pancreatitis is rare, the prevalence and 
incidence of the disease have yet to be determined. Our patient is a 
case of autoinmune pancreatitis with an excellent response to low dose 
of steroid therapy.

Key words: Pancreatitis; Autoinmune; Pancreatic mass.
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Introducción
La pancreatitis autoinmune fue propuesta como una nueva 
entidad por Yoshida et al en 19951. Es un tipo de pancreatitis 
crónica a la que se le presupone una etiología autoinmune. 
Se caracteriza por una infiltración linfoplasmocitaria y fibrosis 
con disfunción pancreática2. En la actualidad se desconoce 
la prevalencia de esta enfermedad. Se caracteriza por pre-
sentar elevación de la inmunoglobulina Ig G4 y responder al 
tratamiento con corticoides. En el diagnóstico diferencial hay 
que tener en cuenta entidades como el cáncer de páncreas, 
pancreatitis crónica, cirrosis biliar primaria o colangitis escle-
rosante primaria3. La sospecha diagnóstica precoz permitirá 
evitar gran cantidad de pruebas complementarias y cirugía 
innecesaria. Presentamos el caso clínico de una pancreatitis 
autoinmune que debutó como masa pancreática. 

Caso clínico
Mujer de 48 años con antecedentes personales de trastorno de la 
conducta alimentaria tipo anorexia-bulimia, linfoma Hodking que 
fue tratado con radioterapia y que precisó esplenectomía y ante-
cedentes de úlcera duodenal que se trató con piroloplastia. Actual-
mente se encontraba en tratamiento con Reboxetina, Clonazepam, 
Venlafaxina, Levotiroxina y Risperidona. 
La paciente acude al Servicio de Urgencias por presentar ictericia 
de 15 días de evolución, sin fiebre, náuseas, ni vómitos, sin dolor 
abdominal ni pérdida de peso. En la exploración física destaca la 
ictericia mucocutánea y abdomen doloroso a la palpación profun-
da en epigastrio, sin signos de irritación peritoneal, siendo el resto 
de la exploración normal.
En la analítica todos los parámetros se encontraban dentro de la 
normalidad excepto:  GOT 43 U/l [10-40], GPT 74 U/l [10-40], 

Bilirrubina total 11 mg/dl [0,2-1,1], Bilirrubina directa: 9,7 mg/
dl [0,1-0,4], GGT 92 U/l [10-40], Fosfatasa Alcalina 484 U/l [40-
105], PCR 1,7 mg/dl [0-0,5], LDH 353 U/l [240-480], CA 19.9 
3100 UI/ml [1-39]. El electrocardiograma y la radiografía de tórax 
realizados en el servicio de urgencias no mostraron alteraciones. 
Durante el ingreso se realizaron las siguientes pruebas com-
plementarias: una  ecografía de abdomen donde se observaba 
marcada dilatación de la vía biliar intrahepática y colédoco, un 
páncreas mal visualizado por interposición de gas, existiendo un 
aumento de tamaño de la cabeza con dudosa masa de aproxima-
damente 3 cm por lo que se realizó un TC abdominal con contraste 
para completar el estudio. En el TC se objetivó dilatación de la vía 
biliar intrahepática más llamativa en lóbulo izquierdo, afilamiento 
a nivel de cabeza de páncreas por lesión hipodensa mal delimi-
tada de 2,1 por 1,8 cm, Wirsung dilatado hasta lesión de cabeza 
pancreática que englobaba el eje esplenoportal y el inicio de la 
porta (Figura 1). Tras estos hallazgos se realizó colangiopancreato-
grafía retrógrada endoscópica (CPRE) dónde se visualizó un bulbo 
y segunda porción duodenal deformados, con una masa de gran 
tamaño que comprimía la zona, durante este proceso se realizó 
la toma de biopsias. Para el estadiaje de la masa se llevó a cabo 
una ecoendoscopia en la que se observó una masa en cabeza de 
páncreas compatible con neoplasia T3-4 N1 Mx, tomándose biop-
sias en este procedimiento. Se prosiguió con una segunda CPRE 
durante la cual se colocó una prótesis metálica no recubierta de 
10 x 60 mm, realizándose posteriormente Rendez-Vous y cepillado 
coledocal. Tras ser negativas las biopsias previas se tomó biopsia 
con trucut y control radiológico (TC). Posteriormente se realizó una 
tercera CPRE para control de las prótesis previamente implantadas 
y para dilatación de la vía biliar. El estudio continuó con la realiza-
ción de la segunda ecoendoscopia con PAAF transduodenal siendo 
la orientación diagnóstica de masa de páncreas. Se prosiguió el 
estudio con una laparoscopia para la toma de biopsias. Todas las 
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muestras anatomopatológicas realizadas durante el estudio fueron 
negativas para malignidad.

La paciente sufrió un ingreso prolongado porque además de la ne-
cesidad de realizar las pruebas anteriormente referidas presentó 
varias complicaciones, entre ellas  bacteriemia por Staphilococcus 
aureus meticilin resistente tras la biopsia mediante trucut, por lo que 
precisó tratamiento con vancomicina. También presentó ascenso 
de la bilirrubina hasta 13 mg/dl asociado a un cuadro de vómitos 
y dolor abdominal, siendo los vómitos refractarios al  tratamiento 
con Metoclopramida y Ondasetrón, precisando para el control de 
los mismos Dexametasona a dosis de 4mg/8h. Esto supuso la rea-
lización de una gastroscopia para descartar infiltración gástrica, los 
resultados de la gastroscopia descartaron esta posibilidad. A causa 
de la intolerancia alimentaria y los vómitos presentó hipoproteinemia 
e hipoalbuminemia (albúmina de 1,9 g/dl). Para el tratamiento nutri-
cional precisó nutrición parenteral y enteral.

Tras la instauración del tratamiento con corticoides se observó un 
descenso de la bilirrubina hasta 4 mg/dl con mejoría clínica de la 
paciente, por lo que se revisaron los resultados analíticos y se com-
pletó el estudio de autoinmunidad observándose Ig G: 1101 mg/dl 
[800-1800], IgG1: 600 mg/dl [490-1140], IgG2: 544 mg/dl [150-
640], IgG3: 19 mg/dl [20-110], IgG4: 402 mg/dl [8-140], Ac anti-
músculo liso: negativo, Ac anti-nucleares: negativo, Ac anti-anhi-
drasa carbónica II: negativo, Ac anti-anhidrasa carbónica I: positivo. 

La respuesta a corticoides junto con el estudio de autoinmunidad 
nos orientaron hacia el diagnóstico de pancreatitis autoinmune.

Discusión 
La pancreatitis autoinmune es una enfermedad poco fre-
cuente cuya incidencia y prevalencia, aunque desconocida, 
ha ido en aumento los últimos 10 años, quizá por una mayor 
sospecha diagnóstica. Supone un 4-11% de las pancreatitis 
crónicas, siendo más frecuente en hombres (2:1) de 50-60 

años4. Se han descrito  casos asociados a otras enfermeda-
des autoinmunes de aparición más temprana como artritis 
reumatoide, hipotiroidismo, síndrome displásico, amiloidosis 
o enfermedades inflamatorias intestinales, apareciendo es-
tigmas de autoinmunidad clínicos o bioquímicos en el 40% 
de los pacientes con pancreatitis idiopática5. 

La clínica de presentación es muy heterogénea, aparecien-
do en un 63% ictericia indolora (por crecimiento de cabeza 
pancreática), 35% dolor abdominal (leve) y otros hallazgos 
menos frecuentes como disminución de peso sin anorexia y 
muy infrecuentemente pancreatitis aguda5. 

El hallazgo de laboratorio más específico es la elevación de la 
IgG4 sérica. También pueden elevarse los Ac anti-Lactoferri-
na, anti anhidrasa carbónica II, ANA, ASMA y Factor reuma-
toide. El marcador tumoral CA 19-9 también puede presentar 
valores sanguíneos por encima de la normalidad5,6,7,8.

Las pruebas radiológicas de elección son el TAC y la RM2,5, 
siendo las imágenes típicas del TAC el agrandamiento difu-
so pancreático, anillo periférico de hipoatenuación en halo y 
masa de baja atenuación en la cabeza del páncreas. En la 
colangiopancreatografía retrógrada endoscópica (CPRE) se 
puede observar una estenosis pancreática ductal segmen-
taría, focal o difusa. 

Los hallazgos anatomopatológicos típicos son induración difu-
sa y firme del páncreas al examen microscópico. En algunos 
pacientes puede aparecer una masa focal pancreática. Suele 
presentar sello histológico: infiltrado periductal y perivascular 
de linfocitos y células plasmáticas similar a un collar. Ocasio-
nalmente pueden aparecer granulomas no necrotizantes de 
células epitelioides periductales. Hay un aumento de linfocitos 
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Figura1. Se observa en el TAC lesión hipodensa mal delimitada en la cabeza pancreática (flecha vertical).  
Dilatación de la vía biliar (flecha horizontal)
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CD4 y CD8 y escasos Linfocitos de estirpe B. Los septos inter-
lobares se encuentran engrosados por proliferación de miofi-
broblastos e infiltrados por linfocitos y células plasmáticas. Si 
la pancreatitis autoinmune tiene afectación sistémica pueden 
afectarse vesícula biliar, ductos biliares, hígado, riñones, pul-
mones, tiroides, médula ósea y glándulas salivares2, 5.
Para el diagnóstico de la enfermedad se han propuesto los 
siguientes criterios clínicos2,3,4,5,8,9: presentar en el TC imáge-
nes características, elevación de los niveles de IgG4 sérica, 
hallazgos anatomopatológicos típicos, afectación de otros ór-
ganos y respuesta al tratamiento con glucocorticoides tanto 
de las manifestaciones pancreáticas como extrapancreáticas. 
Para el diagnóstico debe presentarse al menos uno de los 
criterios10.
El tratamiento está actualmente en discusión, el más acepta-
do es el tratamiento con prednisona, aunque las dosis y dura-
ción no están establecidas. Las recomendaciones son iniciar 
con 40 mg/día durante 4-6 semanas, con una pauta descen-
dente de 5 mg/semana hasta suspender. Algunos pacientes 
requieren tratamiento de mantenimiento con 5-10 mg /día de 
prednisona durante 16-56 meses11. Es aconsejable realizar 
un TC de control para monitorizar la respuesta al tratamiento 
en las primeras 2-4 semanas. Hay poca evidencia con res-
pecto a la utilización de fármacos inmunomoduladores12,13 y 
anticuerpos monoclonales como Rituximab14,15.
Nuestra paciente ha estado en tratamiento con prednisona a 
dosis de 20 mg/24h durante 8 semanas con posterior pau-
ta descendente hasta su suspensión. En la revisión realiza-
da en consultas dos meses después de la finalización del 
tratamiento, la paciente se mantenía asintomática y con una 
bilirrubina de 1,2 mg/dl. En el TC de control se observó una 

disminución global del páncreas sin observar zonas de cap-
tación ni realce (Figura 2).
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Figura 2. Se observa en el TAC prótesis metálica en la vía biliar y en la vía pancreática,  
no se observa la deformidad pancreática



Colitis pseudomembranosa y neoplasia colónica asociada.
Pseudomembranous colitis and colonic neoplasm associated
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Resumen
La colitis pseudomembranosa es una forma grave de diarrea nosocomial. 
Clostridium difficile es el agente etiológico más frecuente y debe sospe-
charse en pacientes ingresados que estén recibiendo antibióticos o los 
hayan tomado previamente. Presentamos el caso de un varón de 52 años 
que ingresa inicialmente por infección respiratoria y posteriormente se 
traslada a UCI por megacolon tóxico con shock séptico secundario a una 
enterocolitis pseudomemebranosa grave, habiendo recibido previamente 
diferentes antibióticos.

Palabras clave: Colitis pseudomembranosa. Clostridium difficile. Antibio-
terapia.

Abstract
Pseudomembranous colitis is a severe form of nosocomial diarrhea. Clos-
tridium difficile is the most common agent and should be suspected in 
hospitalized patients who are receiving antibiotics or have taken them pre-
viously. We report the case of a man of 52 years who was initially admitted 
with respiratory infection and then transferred to ICU with toxic megacolon 
and septic shock secondary to pseudomembranous colitis, after receiving 
several antibiotics.

Key words: Pseudomembranous colitis. Clostridium difficile. Antibiotics.

Introducción
La colitis pseudomembranosa (CPM) es una forma grave 
de diarrea nosocomial1. Se debe sospechar en pacientes 
ingresados con tratamiento antibiótico o tras varias sema-
nas después de éste. Clostridium difficile (CD) es el agen-
te etiológico más frecuente2. Se diagnostica mediante la 
demostración de su toxina en heces o bien, con hallazgos 
compatibles en la colonoscopia1.

Caso clínico
Varón de 52 años con antecedentes de artritis gotosa, exfumador 
y exbebedor. En el último año fue diagnosticado de miocardiopa-
tía dilatada enólica, anemia de trastornos crónicos e insuficiencia 
renal leve. Ingresa en otro hospital por cuadro constitucional, in-
suficiencia cardíaca (FEVI 26%), infección respiratoria tratada con 
Ceftriaxona, Azitromicina y Levofloxacino y episodios de artritis go-
tosa. Se deriva a UCI de nuestro hospital por cuadro de hipotensión, 
abdomen agudo, anuria de 3 días de evolución con insuficiencia 
renal, leucocitosis y diarrea líquida compatible con shock séptico. 

Como citar este artículo: García García G, Calvo Cano A, Magro Ledesma D, Henao Carrasco A
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Figura 1. TAC abdominal. Engrosamiento de pared colónica
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Se realiza TAC toracoabdominal, en el que se objetivan distensión 
de todo el colon con pérdida de la haustración, sobre todo en el 
transverso con nivel hidroaéreo, junto con engrosamiento de toda la 
pared colónica por edema, siendo compatible con colitis con signos 
incipientes de megacolon tóxico.  Ante estos hallazgos, se realiza 
una cecostomía de descarga y se trata con Tigecilina y Tobramicina. 

Se consulta con Medicina Interna por la persistencia de edemas 
generalizados, diarrea líquida y oligoanuria. A la exploración, pa-
lidez cutánea, mal estado general, anasarca y auscultación car-
díaca irregular con soplo sistólico. Analíticamente, anemia normo-
cítica normocroma, leucocitosis severa, insuficiencia renal, hipo-
natremia, hipoalbuminemia, hipoproteinemia, ferropenia, déficit de 
ácido fólico y acidosis metabólica. Se realiza ecografía abdominal, 
donde se observa ascitis y derrame pleural leve; TAC abdomino-
pélvico, en el que persiste engrosamiento de la pared colónica 
(figura 1); y una colonoscopia, en la cual se objetivan pseudomem-
branas e importante actividad inflamatoria en todo el colon, se 
biopsia el ciego, con el resultado de necrosis isquémica e intensa 
serositis aguda, todo ello compatible con Enterocolitis Pseudo-
membranosa grave (figura 2). Se inicia Metronidazol intravenoso y 
Vancomicina oral durante 14 días, junto con nutrición parenteral, 
varias transfusiones sanguíneas y antiinflamatorios por  episodios 
recidivantes de poliartritis gotosa. Necesitó ciclos repetidos de 
vancomicina oral al reaparecer deposiciones líquidas tras retirarla. 
El coprocultivo y la toxina-A para CD fueron negativos, así como el 
estudio inmunológico y la serología celíaca. Se repitieron dos colo-
noscopias de control,  con resolución de CPM y objetivándose un 
pólipo en sigma que se biopsia (figura 3), siendo compatible con 
adenocarcinoma. Al alta, desaparición de los edemas, FEVI 40%, 
dieta normal y deposiciones normales con pauta descendente de 
vancomicina oral. Un mes después, fue intervenido del adenocar-
cinoma de colon sin complicaciones.

Discusión 
Los antibióticos son los factores predisponentes de Colitis Pseu-
domembranosa (CPM) más frecuentes, ya que alteran la flora in-
testinal favoreciendo la exposición y colonización por patógenos2, 
como el Clostridium Difficile (CD). Los antibióticos relacionados 
más frecuentes son la clindamicina, las cefalosporinas, la amoxi-
cilina y la ampicilina3. Otros factores son los antineoplásicos, la 

Figura 3 Colonoscopia. Pólipo en sigmaFigura 2. Colonoscopia. Colitis y pseudomembranas

García García G, et al

| 133 |
Galicia Clin 2010; 71 (3): 132-133

Ga
lic

ia
 C

lín
ic

a 
| S

oc
ie

da
de

 G
al

eg
a 

de
 M

ed
ic

in
a 

In
te

rn
a

hospitalización prolongada, la edad avanzada o las enfermedades 
subyacentes graves4. En nuestro paciente, la diversidad de an-
tibioterapia recibida (Ceftriaxona, azitromicina, Levofloxacino, Ti-
geciclina, Tobramicina) y la estancia hospitalaria prolongada (65 
días) fueron los factores asociados. Se estableció el  diagnóstico 
en base a los hallazgos endoscópicos, ya que se realizaron varias 
determinaciones de la toxina en heces y no se detectó. La ausen-
cia de diagnóstico microbiológico puede estar en relación con que 
en nuestro hospital sólo se analiza la toxina-A para CD y pudiera 
estar causado por la toxina-B, que es más virulenta, o porque sea 
un falso negativo, que ocurre en el 10-20% de los casos o bien 
por otro germen5. Destacamos la presencia de una neoplasia co-
lónica asociada a CPM en nuestro caso, visualizada en la segunda 
colonoscopia de control. En la literatura sólo hemos encontrado un 
caso de CPM asociado a neoplasia colónica6.  El tratamiento de la 
CPM es el metronidazol o la vancomicina oral7, aunque en casos 
graves con importante afectación generales conveniente asociar 
metronidazol intravenoso a la vancomicina oral durante 14 días. 
En los casos de recaída (inicio de diarrea nuevamente), se reco-
mienda iniciar la pauta previa y disminuir paulatinamente hasta 
suspender la vancomicina oral8.
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Ya ha pasado un año desde que escribí los “Ecos de So-
ciedad” para nuestra revista Galicia Clínica. Releyendo el 
artículo anterior veo que a pesar de las ilusiones y esfuerzos 
iniciales por mejorar las cosas, éstas van más despacio de 
lo que todos quisiéramos. Ejemplo de ello es el proyecto del 
Banco de preguntas en formato on line en nuestra web www.
meiga.info, que se creó con el objetivo de alcanzar al menos 
2000 preguntas tipo test de las distintas áreas de Medicina 
Interna y la realidad es que a día de hoy tiene recogidas tan 
sólo 148 preguntas, la mayoría de ellas redactadas por dos 
residentes de Medicina Interna del Hospital Xeral-Calde de 
Lugo, David Rubal Bran e Iria Iñiguez Vázquez, los cuales 
recibieron como premio a su trabajo la inscripción gratuita 
a la última Reunión Ordinaria de la SOGAMI celebrada en 
Santiago. Desde aquí quiero animaros de nuevo a colaborar 
en este proyecto.

Otro caballo de batalla son las Reuniones Formativas, una 
excusa perfecta y atractiva para actualizar nuestros conoci-
mientos científicos y, por qué no, para estrechar relaciones 
con compañeros de otros centros. La última, que tuvo lu-
gar el 16 y 17 de Octubre en Monforte de Lemos con dos 
talleres muy interesantes uno sobre EPOC y el otro sobre 
Diabetes Mellitus tipo 2, estuvo perfectamente organizada, 
incluyendo su estancia y cena en su magnífico Parador, aún 
así, la asistencia fue mucho menor de la esperada. 

Este año, dentro de pocos días, se va a celebrar la VIII Re-
unión Formativa de la SOGAMI en el Hospital da Costa en 
Burela, con dos talleres: uno sobre Demencias cuyo ponente 
es Dr. Alfredo Robles del Hospital Policlínico de la Rosaleda 
y el otro sobre Vasculitis a cargo de la Dra. Roser Solans del 
Hospital de Vall d`Hebron. Me consta que su comité orga-
nizador ha puesto todo el interés y la ilusión para que esta 
reunión tenga éxito y que satisfaga nuestras expectativas. 
Si todavía no estáis inscritos, desde aquí quiero animaros a 
todos a participar para que esta Reunión tenga el éxito que 
se merece.

Durante este año ha habido algunos cambios. En la pasada 
Reunión Ordinaria de la SOGAMI, celebrada en Santiago de 
Compostela, tuvo lugar una asamblea extraordinaria para el 
cambio de los estatutos de nuestra Sociedad. La modifica-
ción fue necesaria por dos motivos, el primero, para incluir 
a cuatro miembros permanentes de la Junta Directica: Di-

rector de Galicia clínica, Vocal responsable de la web Mei-
ga.info, vocal de formación y vocal adjunto de formación, 
y el segundo motivo, para rectificar el nombre de  nuestra 
Sociedad, que sólo figuraba en castellano y en cambio los 
logos estaban en gallego. La propuesta fue leída por nues-
tro presidente D. Fernando de la Iglesia, y fue aprobada por 
unanimidad por la asamblea

Referente a las ayudas de este año, la Junta Directiva con-
cedió, el 3 de junio, dos ayudas, una para investigación y 
otra para estancia formativa fuera de Galicia. La primera de 
ellas, con un valor de 4.000 β, fue para el Proyecto Clústers 
de Multimorbilidad en pacientes de Medicina Interna: ca-
racterización clínica y pronóstico de Emilio Casariego Vales. 
La segunda ayuda con un valor de  3000 β fue otorgada a 
Sabela Sánchez Trigo, para realizar una rotación en el De-
partement des Maladies Infectieuses, Parasitaires, Tropica-
les et Sante Publique en el Hôpital de la Pitié-Salpêtrière en 
Paris. También en Abril se concedieron tres Becas para la II 
Escuela de Verano de la SEMI celebrada del 30 de Junio al 
3 de Julio en León, dos de ellas financiadas por SOGAMI y 
la tercera por la SEMI.

Actualmente hay dos proyectos en marcha. El primero una 
encuesta a los Residentes de la SOGAMI tratando temas 
asistenciales, docentes, de investigación, perspectivas de 
futuro y sobre aspectos de nuestra Sociedad. Se realizó “on 
line”, dirigido por el Dr. Meijide, vocal M.I.R. de la Junta Di-
rectiva. Sus resultados serán próximamente publicados en 
Galicia Clínica y visibles en meiga.info. El segundo proyecto 
es un documento que recoge la actividad real de los Inter-
nistas gallegos en los distintos Hospitales. En él se reflejarán 
cuestiones sobre organización, personal, guardias, consul-
tas, interconsultas, relación con urgencias, con atención pri-
maria, etc. y pronto estará disponible para todos los socios 
en la web.

Por último quiero recordaros que a través de la web www.
meiga.info podéis preguntar, comentar o proponer cualquier 
idea a la Junta directiva, la contestación será vía “on line” 
con la mayor brevedad posible. Queremos que la web sea un 
punto de enlace entre la Junta Directiva y todos los miem-
bros de nuestra sociedad.

¡Animaos!, ya somos más de 400 socios.

Ecos de sociedad 2010
Society column

Susana Rivera
Secretaria de la SOGAMI
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Estimados compañeros:

Con la presente carta me presento ante vosotros, nuevos 
internistas, en primer lugar para felicitaros y daros la enho-
rabuena por haber escogido la Medicina Interna como es-
pecialidad, y en segundo lugar para dar a conocer nuestra 
Sociedad, la Sociedad Gallega de Medicina Interna ( SOGAMI 
) para aquellos que todavía no la conocen o no tuvieron la 
oportunidad de participar de ella.

Permitidme que empiece esta carta presentándome. Soy 
Héctor Meijide Míguez, R5 de Medicina Interna del Complejo 
Hospitalario de A Coruña, vocal y representante de residen-
tes de MI en la SOGAMI desde Julio del pasado año, puesto 
que ocuparé hasta que termine mi periodo de formación en 
Mayo de 2011. Mi papel no es otro que hacer llegar vuestras 
inquietudes, sugerencias, dudas, quejas, proyectos, etc. a la 
Junta Directiva de la Sociedad. El objetivo es mejorar nuestra 
formación, que en ocasiones se antoja deficiente con el ac-
tual sistema MIR, estando la SOGAMI dispuesta a ayudarnos. 
Con este fin se elaboró hace unos meses una encuesta a 
los residentes de MI de Galicia, cuyos resultados serán pu-
blicados en breve en nuestra revista Galicia Clínica y que ha 
sido de gran ayuda para que la Sociedad conozca y tenga en 
cuenta nuestras opiniones.

La SOGAMI fue constituída en 1983 con los objetivos de pro-
mover la mejora de la asistencia sanitaria en el marco de 
la MI, fomentar las actividades científicas de la misma y re-
presentar y velar por los intereses de sus miembros. Desde 
entonces no ha dejado de crecer y en la actualidad, presidida 
por el Dr. Fernando de la Iglesia, está formada por 417 socios. 
Respecto a los residentes, a día de hoy y sin contabilizaros a 
vosotros los R1, hay censados 41, de los cuales el 90% so-
mos socios. Os animo a formar parte y participar activamente 
en nuestra Sociedad, porque de ello derivará un beneficio no 
sólo individual sino también colectivo.

A continuación y de manera resumida expongo las distintas 
actividades / ayudas que ofrece la SOGAMI:

1. REUNIONES CIENTIFICAS. Con carácter anual se celebra 
la REUNIÓN ORDINARIA, rotatoria por las distintas ciudades, 
con el formato de congreso, la última hace un par de meses 
celebrada en Santiago de Compostela. También de carácter 
anual y rotatorio los Hospitales Comarcales organizan la 

REUNIÓN FORMATIVA, taller práctico y dirigido especialmente 
a los internistas en formación. La próxima será en Burela, 
el 1 y 2 de Octubre y tratará los temas de Demencias y 
Vasculitis. Por último, los residentes nos reunimos todos 
juntos con nuestros tutores una vez al año, en la REUNION DE 
INTERNISTAS NOVEIS con el objetivo de actualizar nuestros 
conocimientos y fomentar el contacto entre nosotros.

2. LA REVISTA. GALICIA CLINICA. Se distribuye de manera 
gratuita a todos los socios con carácter trimestral. Asimismo, 
los socios de la SOGAMI lo son también de la SEMI ( Sociedad 
Española de Medicina Interna ) y por tanto reciben mensual-
mente la Revista Clinica Española. Podemos participar acti-
vamente enviando nuestros primeros trabajos, en forma de 
originales, casos clínicos, revisiones o imágenes curiosas / 
demostrativas. Se trata de rentabilizar nuestro trabajo, y que 
mejor manera que hacerlo por medio de una publicación que 
nos será de importancia en el futuro próximo. 

3. LA WEB: www.meiga.info . Órgano de expresión de la so-
ciedad y punto de encuentro de sus socios. En ella podemos 
acceder a la información sobre la sociedad, a sus cursos, 
reuniones, actividades y a su revista. Podemos ponernos en 
contacto con la JD para aportar sugerencias o propuestas, y 
podemos participar del “Caso del Mes”, con el propósito de 
adivinar un diagnostico en base a una imagen y unos da-
tos clínicos. Dispone de un apartado de revisiones y casos a 
donde podemos enviar nuestros propios trabajos y sesiones. 
Además de otros contenidos, dispone del Banco de Preguntas 
de MI, iniciado por el Dr. Diz Lois como un programa de for-
mación continuada como actividad formativa y acreditada. El 
acceso es libre y no sólo podemos contestar preguntas  sino 
también enviar las nuestras propias. De hecho, se premia a 
los dos socios que más preguntas manden con la inscripción 
en la próxima Reunión Ordinaria.

4. GRUPOS DE TRABAJO. La SOGAMI pone a vuestra dis-
posición los siguientes grupos de trabajo para colaborar y 
profundizar en las áreas de Riesgo Vascular, Alcohol, Insufi-
ciencia Cardiaca y Enfermedades Infecciosas. 

5. ROTACIONES EXTERNAS. Según el programa formativo 
de MI vigente, tenemos derecho a una rotación de 4 meses 
en un Hospital Comarcal. Es una oportunidad que hasta la 

Carta de presentación a los médicos residentes
Cover letter to training medical residents

Héctor Meijide Míguez
Vocal MIR de la SOGAMI
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fecha no se ha tenido en cuenta pero que sería interesante 
desde el punto de vista de una posible salida profesional.

6. AYUDAS y BECAS. La Sociedad ofrece dos ayudas anua-
les: una de 4000 euros de cuantía para realizar un proyecto 
de investigación en el Área de Medicina Interna y otra para 
realizar una Estancia Formativa en un centro fuéra de Galicia, 
con una cuantía que asciende a los 3000 euros. La última 
fue concedida a vuestra compañera Sabela, R5 de Arquitecto 
Marcide (Ferrol) para profundizar en el estudio de las Enfer-
medades Infecciosas en Francia. 

Y por el momento nada más. Espero haberos transmitido mi 
ilusión y mis ganas de hacer cosas, de formar parte como 
socios de nuestra sociedad, la SOGAMI, y lo más impor-
tante, de participar activamente de la misma. Os recuerdo 
que para hacerse socio de la SOGAMI es muy sencillo, y se 
puede realizar vía on-line desde nuestra página web www.
meiga.info. La cuota anual para residentes asciende a 50 
euros /año.

Estoy a vuestra disposición.  Os espero en Burela, en la próxi-
ma Reunión Formativa. Hasta entonces. Un abrazo a todos. 
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A infección polo VIH representa na actualidade un paradig-
ma para a formación de calquera internista. Máis alá do 
diagnóstico e tratamento das infeccións e outras enfermi-
dades oportunistas, a atención aos doentes no noso medio 
implica un enfoque máis integral. A aparición nos anos 90 
do século XX do Tratamento Antirretroviral de Gran Activida-
de (TARGA) supuxo un punto de inflexión na curva de su-
pervivencia da enfermidade e unha disminución importante 
na morbimortalidade por enfermidades definitorias de SIDA. 
A aparición de efectos secundarios do tratamento ten im-
portantes implicacións na práctica totalidade das áreas da 
medicina. A prevención do risco cardiovascular e da nefro-
patía, a despistaxe de enfermidades neoplásicas ou o re-
centemente aberto campo de investigación dos trastornos 
neurocognitivos asociados á infección son os retos actuais 
no manexo dos doentes con infección polo VIH nos países 
desenvolvidos. Todo isto sen perder de vista o diagnóstico e 
manexo das enfermidades oportunistas e á necesidade dun 
coñecemento profundo da enfermidade que permita un alto 
índice de sospeita para conseguir un diagnóstico nas fases 
máis precoces.

Tras rematar a rotación pola Unidade de Enfermidades Infec-
ciosas do meu centro e coñecer o manexo básico en can-
to ao manexo dos doentes con infección polo VIH, decidín 
completar a miña formación na materia cunha rotación pola 
Unidade de VIH do Hôpital de la Pitié-Salpêtrière de Paris, 
que se realizará durante os meses de outubro, novembro e 
decembro de 2010.

Estancia formativa fuera de Galicia
Convocatoria para Estancia formativa na Unidade de VIH.  
Hôpital de la Pitié-Salpêtrière. Paris.

Sabela Sánchez Trigo
Médico Interno Residente. Hospital Arquitecto Marcide. Ferrol.

Ayudas de la SOGAMI
Convocatoria 2010

O Hôpital de la Pitié-Salpêtrière ten unha longa historia des-
de a súa construcción no século XVI no corazón da cidade 
de Paris. Durante anos estivo principalmente adicado á Neu-
ropsiquiatría, realizándose neste centro importantes avances 
nese campo da man de persoas como Lassègue, Charcot, 
Babinski ou Freud. A mediados do século pasado realizouse 
neste centro o primeiro trasplante cardíaco de Europa. Hoxe 
en día, a Unidade de VIH, dirixida pola Profesora Christine 
Katlama (implicada en 1986 no descubrimento do VIH-2) é 
un centro de referencia a nivel internacional no campo de 
investigación dos novos tratamentos, en trastornos neuro-
cognitivos ou na vacina do VIH, así como na elaboración e 
difusión das principais guías clínicas europeas.

Os obxectivos e actividades que realizarei durante os tres 
meses de duración da estancia formativa, resúmense 
nos seguintes puntos:

• Participación na actividade asistencial de forma super-
visada, tanto na consulta externa como na atención aos 
doentes hospitalizados.

• Participar nas actividades docentes do servizo (sesións 
clínicas e bibliográficas), incluso podendo ter a oportu-
nidade de presentar unha en primeira persoa.

• Colaborar e participar, na medida das posibilidades, na 
realización e deseño de traballos de investigación.

• Coñecer o sistema organizativo dun sistema sanitario 
diferente ao noso e participar nun equipo multidiscipli-
nar de recoñecido prestixio internacional.

Como citar este artículo: Sánchez Trigo S.
Estancia formativa na Unidade de VIH. Hôpital de la Pitié-Salpêtrière. Paris. Galicia Clin 2010; 71 (3): 138
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Casariego Vales E, et al

Proyecto de Investigación  
en el Área de Medicina Interna de Galicia
Clústers de multimorbilidad en pacientes de Medicina Interna: 
caracterización clínica y pronóstico

Equipo investigador 
E. Casariego Vales1 (Investigador principal), M.J. López Díaz1, J.M. Cerqueiro González1, N. Domínguez Pin1, 
M. Matesanz Fernández1, I. Íñiguez Vázquez1, D. Rubal Bran1, J Conde Freire2 
Servicios de 1 Medicina Interna y  2Documentación Clínica. Complexo Hospitalario Xeral-Calde, Lugo

Introducción
Gran parte de los enfermos a los que tratamos sufren más 
de una enfermedad y, a su vez, cada una de ellas afecta a 
más de un órgano. En 1995, en Estados Unidos, el 79% 
de las personas no institucionalizadas de 70 o más años 
sufría al menos una de las 7 condiciones crónicas más fre-
cuentes: hipertensión arterial, enfermedad cardíaca, diabe-
tes mellitus, enfermedad respiratoria, ictus, osteoartritis o 
cáncer 1 y en hasta en el 20% de los casos coincidían dos 
o más de estos problemas. Sin embargo, entre los distintos 
análisis poblacionales efectuados se han apreciado notables 
diferencias. Marengoni2, en un estudio reciente sobre 33 
poblaciones seguidas durante 18 años, apreció que la pre-
valencia de multimorbilidad entre los mayores de 65 años  
oscilaba entre el 21% y el 98%. Otro estudio3, de similares 
características, encontró tasas oscilantes entre el 50% y el 
100%. En ambos  estas variaciones son debidas no sólo 
a las diferencias entre las distintas poblaciones estudiadas, 
sino también a las diferencias en la obtención de los datos, 
los grupos de edad investigados y las definiciones usadas de 
multimorbilidad.  Entre los pacientes ingresados en un hos-
pital, se estima que la media de problemas médicos por pa-
ciente es de 5 y que sólo un 15% tienen un único problema 
médico bien definido. Esta distribución se incrementa con 
la edad, así, entre los hospitalizados mayores de 65 años, 
se ha observado un promedio de 6,4 enfermedades cró-
nicas por paciente3. En España, un estudio realizado sobre 
un millón de altas hospitalarias apreció que los pacientes 
ingresados en Medicina Interna tenían un  promedio de 5,84 
patologías médicas4. Además de la edad, esta situación se 
incrementa  cuando existen determinadas patologías. Así, en 
un estudio realizado en nuestro Centro, se apreció que hasta 
el 49% de los pacientes con Insuficiencia Cardiaca tenían 3 
o más patologías concomitantes (Cerqueiro JM, Casariego 
E; datos no publicados)

A pesar de ser un problema muy frecuente no existe una 
definición universalmente aceptada de lo que es un “pacien-
te pluripatológico” (PPP). Es un término que se utiliza para 
referirse al anciano frágil, a los enfermos polimedicados, a 
los hiperfrecuentadores en el caso de Atención Primaria o a 
los reingresadores en el caso de la Atención Hospitalaria. Si 
bien no es sinónimo de ninguno de estos conceptos, está ín-
timamente ligado con todos ellos. De hecho, cuando habla-
mos de pluripatología no nos referimos sólo a la presencia 
de más de una enfermedad sino también  al paciente que 
padece enfermedades crónicas, sin curación definitiva, que 
condicionan una pérdida gradual de su autonomía, que ge-
neran importantes repercusiones sociales y que presentan 
riesgos elevados de presentar otras patologías relacionadas. 
Ante la ausencia de una totalmente aceptada, la tenden-
cia es utilizar definiciones operativas, aunque no siempre 
sean coincidentes5. Recientemente se han propuesto nue-
vas definiciones sobre las que existe un amplio consenso y 
que incluyen términos  como comorbilidad, multimorbilidad 
,  pluripatología o complejidad del paciente,  pero todavía no 
se han usado en estudios clínicos6.

No solamente es un problema poco o mal definido. En con-
traste con su enorme frecuencia y la importante repercusión 
sobre los servicios sanitarios también es un fenómeno poco 
estudiado. Si bien existen numerosos estudios de prevalen-
cia, la ausencia  de consenso no sólo sobre cómo definir, 
sino también sobre las formas  de medir  estos concep-
tos, limita la interpretación y la comparabilidad de los re-
sultados6. Por otra parte, los estudios prospectivos y bien 
diseñados sobre el impacto de los PPP en los servicios de 
salud son muy escasos. Gijsen et al7, en una recopilación de 
82 estudios de muy diferente naturaleza, señalaron que los 
PPP tienen  mayor mortalidad, mayor discapacidad y dete-
rioro del estado funcional y peor calidad de vida. También 
se apreció que este estado se asocia a un incremento de 
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uso de los servicios sanitarios (número de vistas al médico, 
tasa de hospitalización, duración de la estancia hospitalaria, 
polimedicación y mayor coste)7. Sin embargo, las limitacio-
nes apreciadas en la mayoría de los estudios son, todavía, 
notables. Por ejemplo, la mayoría de estos análisis están 
limitados a las patologías “orgánicas” clásicas, por lo que 
se considera necesario que en los próximos estudios se in-
cluyan tanto algunas patologías psiquiátricas en las defini-
ciones de PPP como la repercusión del entorno psicosocial 
en la evolución8.

Dados los problemas de definición, no es de extrañar que 
los médicos manejemos esta situación con escasos cono-
cimientos. A nivel clínico se desconocen los diferentes pa-
trones de multimorbilidad, los elementos específicos que los 
integran y su proceso de asociación y desarrollo en el tiem-
po. De la misma forma, las interacciones y las posibles si-
nergias de las distintas enfermedades dentro de los distintos 
patrones de multimorbilidad son, hoy en día, básicamente 
desconocidos. Como consecuencia muchos aspectos de su 
manejo en la asistencia diaria son claramente mejorables7,8. 
De la misma forma, en Galicia no se ha desarrollado ningún 
estudio de estas características por lo que desconocemos 
cual es el patrón de agrupamiento de las distintas enferme-
dades individuales y si existen particularidades propias fruto 
de los condicionantes específicos de nuestra Comunidad. 

En resumen, en los últimos años se ha constatado que el 
paciente está cambiando, el patrón de enfermedades está 
cambiando, las tecnologías han cambiado pero la organi-
zación del sistema de salud se ha modificado muy poco8. 
Existe un amplio consenso que señala que el actual desarro-
llo de los sistemas de salud en Europa no se corresponden 
con las necesidades de los PPP8.De la misma manera es 
evidente que el estudio de los pacientes muy complejos y de 
los PPP está infra-representado en la literatura médica9. Por 
consiguiente existe muy poca ayuda para los médicos en-
cargados del manejo de estos pacientes, fundamentalmente 
médicos de familia e internistas. En el momento actual, las 
guías de práctica clínica se centran mayoritariamente en una 
única enfermedad. Aunque seguir las instrucciones de este 
tipo de guías en el tratamiento de los PPP puede tener serios 
efectos adversos, no existe por lo general ningún tipo de 
aviso ni advertencias sobre las alternativas de tratamiento10. 

El principal problema es que desconocemos cuales son las 
principales combinaciones de las múltiples  enfermedades 
que atendemos los internistas. Desconocemos cómo se 
agrupan y cómo se influencian entre sí. Por lo tanto, el pri-
mer paso es intentar discernir, e individualizar, un limitado 
número de combinaciones de enfermedades (clústers) con 
mayor impacto clínico y sobre el sistema de salud. Un se-
gundo paso debe de ser analizar cómo se desarrollan en 

el tiempo, esto es la interacción entre las distintas enfer-
medades dentro del grupo y los efectos que éstos provo-
can (por ejemplo sinergismo, adicción, protección, etc). Con 
ello estaremos en condiciones de establecer los diferentes 
pronósticos de los diferentes clústers y los factores que los 
condicionan. Todo ello  permitirá definir nuevas entidades 
clínicas, altamente prevalentes, fruto de las combinaciones 
de diferentes enfermedades, y que tienen un comportamien-
to clínico y un pronóstico diferenciado como grupo. De esta 
forma podremos desarrollar nuevas herramientas de trasmi-
sión del conocimiento, más ajustadas a la realidad, y secun-
dariamente mejorar la asistencia a este grupo de pacientes.

Una manera relativamente sencilla de abordar el problema 
es definir una cohorte de pacientes que son, o acabarán 
siendo, PPP. Para ello lo más práctico es obtener los regis-
tros informatizados de los servicios médicos por un tiempo 
suficientemente largo, analizando la evolución en el tiempo 
y el pronóstico. Los registros informáticos de todos los ser-
vicios, o secciones, del área médica de un Hospital por un 
tiempo prolongado y el seguimiento posterior de todos ellos 
permiten constituir una cohorte suficiente para este análisis. 
El Complexo Hospitalario Xeral-Calde de Lugo es un Centro 
que atiende a un área de casi un cuarto de millón de per-
sonas donde las diferentes especialidades  integradas en el 
área de Medicina Interna han atendido unos 100.000 epi-
sodios de hospitalización en los últimos 10 años. De todos 
ellos se dispone de un registro informático, tanto como da-
tos incluidos en el CMBD del hospital como informe médico 
de cierre de episodio (Conde J. Informe de cierre de episodio 
de hospitalización superior al 99,9%; datos no publicados). 
Este número es más que suficiente para el desarrollo del 
estudio. Además, la baja tasa de migración de la población 
local y la experiencia acumulada por el equipo investiga-
dor en otros estudios de cohorte permiten asegurar un se-
guimiento temporal prácticamente completo. Por último, la 
experiencia del equipo en el manejo de grandes bases de 
datos y los resultados de un estudio piloto,  con la asesoría 
de profesionales informáticos, sobre el manejo de bases de 
datos complejas (superiores a 80.000 registros) nos permi-
ten asegurar la viabilidad del proyecto. El método de estudio, 
a su vez, podría servir de pilotaje para un estudio más amplio 
que incluyera a la totalidad de los Centros de Galicia.

Por lo tanto, este estudio será el primero de carácter longitu-
dinal, y a gran escala, que investigue los patrones o clustérs 
de multimorbilidad en Galicia. El proyecto permitirá discernir 
entre los diferentes clúster de PPP, sus características y su 
pronóstico. Una mejor compresión de estos aspectos ayuda-
rá a disponer de nuevas evidencias para su manejo clínico, 
mejorará su asistencia, tanto a nivel clínico como organizati-
vo y social,  y podrá proponer nuevas líneas de investigación. 
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1. Existen patrones de agrupación de enfermedades cróni-

cas altamente prevalentes que condicionan clústers con 
identidad propia.

2. Es posible identificar un patrón de comportamiento clí-
nico para dichos clústers.

3. Es posible identificar las variables pronósticas para el 
curso clínico  de dichos patrones

Objetivos
1. Identificar clusters de combinaciones de enfermedades/

trastornos ( patrones de multimorbilidad) en los pacien-
tes ingresados en servicios médicos y determinar su 
frecuencia y severidad de la relación de unas con otras.

2. Investigar el desarrollo de estos clúster en el tiempo (10 
años), especialmente  la relación interna entre los dife-
rentes procesos.

3. Evaluar la relación entre las patologías médicas y psi-
quiátricas en estos clústers.

4. Identificar el pronóstico de los mismos y las variables 
que lo modifican.

5. Crear una cohorte que, en futuros estudios, permita 
analizar la evolución hasta la primera hospitalización

6. Diseñar un modelo de análisis útil para el ámbito de la 
Comunidad de Galicia.

Metodología 
DISEÑO DEL ESTUDIO. Se realizará un estudio de cohortes 
de todos los pacientes dados de alta de los diferentes servi-
cios y secciones del área médica del Complexo Hospitalario 
de Lugo entre el 1 de enero de 2000 y el 31 de diciembre 
de 2009. Se realizará un seguimiento hasta el fallecimiento 
o fecha de censura a 31 de diciembre  de 2010.  

PACIENTES: Todos los pacientes dados de alta por cualquier 
motivo y a cualquier destino o que han fallecido durante el 
ingreso. El objeto inicial de estudio será el registro informá-
tico de cada uno de los episodios de hospitalización

ÁMBITO Y PARTICIPANTES. Estudio cuyo ámbito sanitario 
es el Área Sanitaria del Hospital Xeral-Calde de Lugo. 

TAMAÑO DE LA MUESTRA. No realizamos un cálculo formal 
del tamaño de la muestra ya que analizaremos a la totali-
dad de la población en estudio. Un estudio piloto sobre la 
posible muestra apreció que, en el periodo señalado, se han 
realizado aproximadamente 100.000 informes de alta que 
corresponden a no menos de 30.000 pacientes.  

DEFINICIONES PRINCIPALES. A efectos prácticos para este 
estudio, decidimos adoptar las definiciones siguientes:

1. Enfermedad crónica: Aquella incluida en la lista de en-
fermedades crónicas de la German Multicare Study9.

2. Comorbilidad: La presencia de dos enfermedades cró-
nicas al mismo tiempo.

3. Multimorbilidad: La presencia de al menos tres enfer-
medades crónicas simultáneas. 

4. Paciente pluripatológico: Según criterios del Servicio 
Andaluz de Salud5.

5. Carga de morbilidad: Es la suma de los problemas de 
salud y las características personales del paciente6.

6. Complejidad del paciente: Es la suma de la carga de 
morbilidad con los problemas no relacionados con la 
salud6.

7. Modelos de interacciones entre enfermedades: Se de-
fine por los criterios de Neale y Rhee, recogidos por 
Valderas et al6.

8. “Tiempo cero” del estudio: Día de ingreso del primer 
episodio de hospitalización.

9. Fecha de censura: Día de fallecimiento o 31 de diciem-
bre de 2010 en los supervivientes.

DESCRIPCIÓN DEL ESTUDIO. El primer paso será obtener la 
base de datos básica para el análisis. Esta base de datos, 
inicialmente, tendrá estructura “una línea, un ingreso” y se 
obtendrá del sistema informático del Centro para las fechas 
señaladas como límites del estudio. La identificación de 
cada caso se realizará sobre la base del número de historia 
y no se incluirán datos personales que permitan una iden-
tificación directa del paciente. Esta base de datos incluirá: 
número de identificación, sexo, fecha de nacimiento, mu-
nicipio de residencia, fecha de ingreso, fecha de alta, des-
tino al alta (incluyendo fallecimiento), diagnóstico principal, 
diagnósticos secundarios (con sus correspondientes códi-
gos CIE-10-MC). Los pacientes con múltiples diagnósticos 
se reordenarán la sistema “ un caso, una línea”. Luego 
se incorporarán los datos previstos, procedentes de otras 
bases de datos, cuando los hubiera (por ejemplo número 
de visitas a urgencias categorizadas por año, etc). En este 
momento se realizarán técnicas de control de calidad de 
la base de datos, incorporando las modificaciones necesa-
rias. Posteriormente, la base se completará por dos vías. 
Por una parte se crearán variables secundarias a partir de 
las conocidas ( por ejemplo, estancia por ingreso, etc). En 
segundo lugar se completarán los registros cos los datos 
que provenientes de registros no mecanizados (por ejem-
plo,  fecha de fallecimiento). Para clasificar a los pacientes 
por sus diagnósticos utilizaremos un sistema manual, pa-
ciente a paciente. Puesto que serán varios los facultativos 



que participarán en este proceso, previamente se realiza-
rán dos talleres de homogeneización del procedimiento. En 
todo caso, semanalmente, los participantes en la fase del 
estudio se reunirán para consultar entre si todos los casos 
dudosos, Al finalizar esta fase, se realizará, por un facul-
tativo distinto,  un control de calidad que mida la variabi-
lidad intra e interobservador. Nuevamente se introducirán 
las modificaciones necesarias hasta obtener una base de 
datos homogénea y libre de errores.

En la fase de análisis el primer objetivo será determinar la 
existencia de clúster de patologías. Para ello utilizaremos 
técnicas de reducción de la dimensión de las variables 
recogidas. Tras la caracterización de los clúster candi-
datos, se investigará cúales tienen un curso clínico (por 
ejemplo por la suma temporal de patologías) o pronóstico 
(por ejemplo, reingresos) similar. Ello permitirá establecer 
clúster de patologías bien diferenciados. Una segunda fase 
del análisis es caracterizar la evolución de estos grupos. 
Conocer su comportamiento temporal de reingresos,  los 
motivos de hospitalización,  la progresión de variables clí-
nicas propias, la búsqueda de asistencia hospitalaria o la 
supervivencia y las variables independientes que modifi-
can el pronóstico permitirán establecer definiciones clíni-
camente útiles de los clúster localizados. La siguiente fase 
del estudio es crear la base de datos mínima que permita 
validar este modelo en otro hospital. Por último se creará 
una base de datos últil para conocer la evolución de esrtos 
pacientes hasta el primer ingreso hospitalario. 

FUENTES DE DATOS. 1) Base de datos del sistema de in-
formación sanitario del SERGAS “Clínica”, 2) Base de datos  
del CMDB.3) Base de datos de Tarjeta Sanitaria. 4) Regis-
tros del proceso asistencial Ianus y Gacela , acudiendo a la 
historia clínica en caso necesario. 5) Registros parroquia-
les. 6) Entrevista con el paciente y su familia

VARIABLES. a) Resultados: Supervivencia, ingresos o re-
ingresos hospitalarios b) Proceso clínico: Proceso suma-
tivo de asociación de enfermedades, definición de clús-
ters, evolución por clusters, índices de Barthel y Charlson 
c) Consumo de recursos: Estancia media en los ingresos, 
número de atenciones en urgencias, utilización de Consul-
tas Externas y pruebas diagnósticas, número de médicos 
especialistas que consultan simultánemente al paciente, 
consumo de recursos por la intervención. d) Variables in-
dependientes: Sociodemográficas y clínicas

ANÁLISIS ESTADÍSTICO. Usaremos el análisis de  compo-
nentes principales para realizar la primera síntesis de la 
información (reducción de la dimensión). Para clasificar un 
conjunto de observaciones en clúster usaremos métodos 
de clasificación, utilizando el análisis discriminante como 
sistema para establecer el grado en que diferentes pobla-
ciones difieren entre sí (cuando partamos de observacio-
nes clasificadas) y el análisis de clúster cuando busque-
mos taxonomía al no existir una clasifiación previa.También 
se realizarán análisis de supervivencia, tanto descriptivos 
como modelos de regresión de Cox para determinar los va-
riables que modifican la evolución en el tiempo. Además de 
la serie total se analizará específicamente el subgrupo de 
pacientes mayores de 65 años para facilitar la comparación 
con otros estudios. Se utilizarán los paquetes estadísticos 
SPSS, S-PLus y EGRET.

ASPECTOS ÉTICOS. En paralelo a la presentación de esta 
solicitud, se enviará la documentación al Comité Ético de 
Investigación Clínica de Galicia para su valoración. Por tra-
tarse de un estudio de cohortes retrospectivo seguiremos 
los criterios señalados en la Ley Orgánica de Protección de 
Datos 15/1999 de 13 de diciembre en lo referente a los 
estudios epidemiológicos. 
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Imágenes en 
medicina
Mujer de 81 años, diagnosticada 6 años antes de mieloma 
múltiple IgG Kappa mediante biopsia de médula ósea. Reci-
bió tratamiento con melfalán y prednisona sin mejoría, por 
lo que se modificó tratamiento quimioterápico a bortezomib 
más dexametasona. Ingresa por empiema neumocócico que 
requirió drenaje pleural y fibrinolíticos. Durante el ingreso 
presenta deterioro general y desarrolla bultomas cutáneos, 
eritemato-violáceos, algunos de más de 12 cm, en tronco y 
extremidades (fig 1). La biopsia de los mismos mostró in-
filtración por el mieloma, con estudio inmunohistoquímico 
positivo para IgG y Kappa (fig 2), manifestación muy rara de 
esta enfermedad que puede ocurrir en fases tardías. 

Diagnóstico:  

Metástasis cutaneas gigantes de un mieloma 
múltiple
Giant cutaneous metastasis of multiple myeloma

Ana Arévalo, Tamara Ferreiro, Carmen Delgado 
Complejo Hospitalario Universitario A Coruña
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Editoriales
Habitualmente encargados por la dirección de la revista. Su ex-
tensión máxima será de 2 paginas de 30 líneas y se admitirá una 
figura o una tabla y quince citas bibliográficas. El número máximo 
de firmantes será de dos. 

Revisiones
Habitualmente encargadas por la dirección de la revista. La ex-
tensión máxima recomendada del texto es de 20 páginas de 30 
líneas, a las que se podrán añadir 6 figuras y 6 tablas, y un máximo 
de 50 citas bibliográficas. El número máximo de firmantes será 
de tres. 

Originales
Trabajos de investigación sobre cualquier aspecto medico. La ex-
tensión máxima es de recomendada del texto es de 14 páginas 
de 30 líneas, a las que se podrán añadir 5 figuras y 5 tablas, y un 
máximo de 30 citas bibliográficas. El número máximo de firmantes 
será de ocho. 

Originales breves
Trabajos de investigación que por sus características no precisan 
un mayor espacio. Su extensión máxima será de 6 páginas de 30 
líneas, 3 figuras, 3 tablas y 20 citas bibliográficas. El número máxi-
mo de firmantes será de seis. 

Notas clínicas
Descripción de casos clínicos de excepcional interés. El número 
máximo de firmantes será de cuatro. 

Cartas al director
Comentarios, opiniones u observaciones sobre los diversos traba-
jos publicados con anterioridad en la revista. La extensión máxima 
será de 2 paginas de 30 líneas y se admitirá una figura o una 
tabla y diez citas bibliográficas. El número máximo de firmantes 
será de cuatro. 

Preguntas clínicas
En esta sección se tratará de responder de forma concreta y su-
cinta a preguntas clínicas concretas que, bien han motivado una 
controversia, o cuestionan actitudes arraigadas en la práctica 
diaria. La extensión máxima será de 3 páginas de 30 líneas, dos 
figuras y dos tablas y 15 citas bibliográficas. El número máximo de 
firmantes será de dos. 

Imágenes médicas
Imágenes curiosas, insólitas o demostrativas. Se acompañarán con 
un texto breve, de aproximadamente 15 líneas. El número máximo 
de firmantes será de dos. 

Resúmenes de Tesis doctorales
Elaborados por el autor, describirán el trabajo realizado; su exten-
sión máxima será de 2 paginas de 30 líneas. Debe incluirse un 
apéndice con los datos correspondientes a Universidad, departa-
mento, director de la tesis y fecha de presentación. 

Otros
La dirección de la revista considerara para su publicación cualquier 
artículo relacionado con la medicina en cualquier aspecto, aunque 

no se incluya exactamente dentro de los supuestos anteriores. En 
este caso se recomienda antes de su envío contactar con la direc-
ción para acordar las características del mismo.

La estructura general de los trabajos será la tradicional: resumen 
(en el idioma original y en inglés), palabras clave, introducción, 
material y método, resultados, discusión y bibliografía. Las figuras 
y tablas irán en archivo aparte. Se recomienda el empleo de los 
programas más habituales (Ej., Word, Excel) tanto para el texto 
como para las tablas. En el caso de las figuras o imágenes se 
enviaran como PDF o como archivo de imagen (jpeg o similar) con 
una resolución de 300 ppp. a tamaño de impresión definitivo.

Los trabajos reunirán los requisitos de uniformidad habituales en 
revistas biomédicas. Dichos requisitos se pueden consultar en 
“Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical 
Journals: Writing and Editing for Biomedical Publication, Updated 
October 2007”, disponible en www.icmje.org. 

Se recomienda encarecidamente leer dicho artículo y seguir fiel-
mente sus indicaciones a la hora de redactar el trabajo a enviar. 

Para el envio de originales se ha habilitado un formulario en la pa-
gina web www.galiciaclinica.info. El sistema confirmara la entrega 
y permitirá consultar el estado del manuscrito. No se aceptaran 
originales enviados por otros métodos. 

Los trabajos publicados serán propiedad de GALICIA CLÍNICA, ce-
diendo los autores todos los derechos sobre la misma.

Normas de publicación
GALICIA CLÍNICA evaluará para su publicación trabajos médicos relacionados preferentemente con la Medicina Interna y sus subespecialidades, y/o con problemas médicos 
prevalentes en nuestra comunidad autónoma. Se podrán publicar trabajos en castellano, gallego, ingles y portugués. 
La revista presenta las siguientes secciones: 






