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RESUMEN

Presentamos un caso de „golpe de calor „ (GC) grave complicado de in-
suficiencia hepática fulminante, admitido a la UCI del Instituto Médico la 
Floresta (IMLF). Se trataba de una paciente de 14 años de edad que se 
encontraba realizando ejercicios de montañismo en San Juan de los Morros 
(Venezuela), en un día de mucho calor y humedad. La paciente presentó 
en forma brusca un cuadro de convulsiones tónico-clónicas generalizadas 
e hipertermia, seguido de coma profundo. Durante los días siguientes fue 
desarrollando falla multiorgánica progresiva caracterizada por insuficien-
cia renal aguda, coagulación intravascular diseminada (CID) e insuficiencia 
hepática fulminante (IHF). El tratamiento consistió en asistencia ventilatoria 
mecánica, corticoesteroides y nutrición enteral. La paciente sobrevivió y re-
cuperó las funciónes hepática, renal, y neurológica después de 3 semanas. 
Hasta ahora solo han sido reportados 3 casos de IHF secundaria a GC.  Este 
caso  ilustra que a pesar de la gravedad de  la IHF con falla multiorgánica, 
la paciente sobrevivió con solo las medidas de soporte vital actualmente 
disponibles en las UCI.

Palabras Clave: Insuficiencia Hepática Fulminante, Golpe de Calor, Falla Mul-
tiorgánica, Síndrome de Disfunción Multiorgánica. 

SUMMARY

We present a case of a young female patient, admitted to our ICU with  a 
heat stroke (HS) while she was practicing trekking in San Juan de Los Morros 
(Venezuela) during a hot day with high humidity. The patient had general-
ized convulsions and hyperthermia followed by coma. During the following 
days she presented multiple organ failure, including renal failure, dissemi-
nated intravascular coagulation (DIC), and fulminant hepatic failure (FHF). 
The treatment consisted of mechanical ventilatory assistance, corticosteroids, 
enteral nutrition and other vital supporting measures in the ICU. Up to now 
there have been published only three cases of FHF following exertional HS. 
The patient survived and recovered normal hepatic, renal and neurological 
function after 3 weeks of conservative treatment.  This case of FHF demon-
strates that in spite of the severity of the FHF and multiple organ failure, the 
patient survived only with the supporting measures currently available in the 
ICU.

INTRODUCCIŁN

El golpe de calor (GC) constituye la forma más grave de las complicaciones 
producidas por el calor. Se define como una forma de hipertermia asociada 
a una respuesta inflamatoria sistémica que en su forma más grave conduce 
a un síndrome de falla multiorgánica con predominio de encefalopatía(1). Su 
frecuencia durante las olas de calor en los Estados Unidos es de aproxima-
damente 20 casos por cada 100.000 habitantes, con una mortalidad que 
puede llegar al 70 %(2). Se encuentra en el segundo lugar como causa de 
muerte en atletas después de los traumas cráneo-encefálicos y de la médula 
espinal(3).

Presentamos una paciente joven con GC severo en relación con ejercicio físico 
extenuante seguido de falla multiorgánica e IHF. La paciente fue tratada con 
soporte ventilatorio, corticoesteroides, nutrición enteral y hemodiálisis diaria 
hasta recuperación de la función renal. La función hepática se recuperó sin 
otras medidas que las de soporte vital y nutrición enteral.

REPORTE DEL CASO

Se trataba de una paciente de 14 años de edad admitida al servicio de emer-
gencia de un hospital de San Juan de los Morros (Estado Guárico), debido a 
cuadro agudo de convulsiones tónico-clónicas generalizadas e hipertermia, 
mientras se encontraba realizando actividades de montañismo en un día de 
alta temperatura y humedad ambiental. Recibió como tratamiento inicial diaz-
epam IV, difenilhidantoína sódica e hidratación parenteral. Veinticuatro horas 
más tarde fue transferida al IMLF para diagnóstico y tratamiento.

Al examen físico la paciente lucía muy deshidratada, estuporosa y febril con 
un Glasgow de 9 puntos  (3+4+2), temperatura rectal 39  °C, presión arterial  
160/90 mm Hg, pulso de 150/min y frecuencia respiratoria de 35/min. El 
resto del examen físico era normal y no había dolor abdominal ni hepatome-
galia.  La paciente, asistía normalmente a la escuela y no tenía antecedentes 
patológicos de importancia. Después de pocas horas de su admisión a la 
UCI el cuadro clínico se deteriora con profundización del coma e insuficien-
cia respiratoria con taquipnea de 55/min y mal manejo de las secreciones 
traqueobronquiales, por lo que se decidió intubación orotraqueal y soporte 
ventilatorio. La radiografía del tórax no reveló ninguna anormalidad pulmonar 
ó cardíaca. En los exámenes paraclínicos llamaba la atención una creatinina 
sérica de 2.4 mgdL, BUN de 104 mg/dL, bilirrubina total de 3.2 mg/dL 
(D/I: 1.49/1.71), CK  24.385 U/L, mioglobina sérica > 3.000 ng/mL (valor 
de referencia 25-58 ng/mL),, alanino-aminotransferasa (ALAT) de 382 U/L, 
aspartate-aminotransferasa (AST) de 282 U/L, LDH 1.376 U/L, amonio sérico  
16 ømol/L (valor de referencia 10-80 ømol/L). La hematología y electrolitos 
séricos eran normales. La orina era de color rojizo positiva para mioglobina 
sin presencia de glóbulos rojos. El electrocardiograma y los ecosonogramas 
cardíaco y abdominal fueron normales y la tomografía cerebral solo mostró 
edema cerebral moderado.  Con los antecedentes y los exámenes  comple-
mentarios se hizo el diagnóstico de un GC de presentación grave secundario 
a ejercicio, complicado de rabdomiolisis e insuficiencia renal y hepática. El 
tratamiento consistió en hidratación parenteral, soporte ventilatorio y nutricio-
nal  enteral, antibióticos y corticoesteroides. 

Durante los días siguientes se hizo más evidente la falla multiorgánica con el-
evación de los niveles de CK a 36.423 U/L y la mioglobina sérica de > 3.000 
ng/mL. Este último valor se mantuvo muy elevado hasta el día 23 cuando 
finalmente descendió a 593 ng/mL. El lactato sérico se elevó a 8.1 mmol/L. 
Para este momento la paciente presentaba una franca hepatomegalia con 
un ascenso de la ALAT a 9.900 U/L, AST a 5.910 U/L, LDH  a 4.623 U/L, 
amonio sérico a 117 ømol/L y  bilirrubina total a 11.9 mg/dL (D/I: 9.6/2.3). 
Con estos hallazgos clínicos de encefalopatía, ictericia progresiva y coagu-
lopatía y los últimos parámetros de laboratorio se corroboró el diagnóstico de 
IHF. La serología para hepatitis A,B,C, HIV y Epstein Barr fueron negativas. 
Las plaquetas disminuyeron a niveles de 18,000/mm3  con un INR de 4.7, 
los productos de degradación de la fibrina  > 20 øg/mL (VN: <2.5 øg/mL) 
y el descenso del fibrinógeno a 104 mg/dL, se confirma el diagnóstico de 
CID. Para el cuarto día de hospitalización la paciente presentó oligúria (< 
20 mL/h) y la creatinina ascendió a 5.6 mg/dL y el BUN a 118 mg/dL. Con 
estos parámetros clínicos y de laboratorio se estableció el diagnostico de 

Insuficiencia renal aguda, iniciándose hemodiálisis diaria, la cual se mantuvo 
durante 17 días.  Al quinto día de hospitalización en la UCI la paciente 
presentó sangrado digestivo superior sin repercusión hemodinámica, con un 
descenso de las cifras de hematocrito y hemoglobina a 25.4 % y 8.06 mg/dL 
respectivamente. 

El estudio gastroscópico reveló múltiples erosiones de la mucosa gástrica, 
consistente con el diagnóstico de gastritis erosiva. La paciente recibió con-
centrados globulares, plasma fresco congelado, fibrinógeno, concentrados 
plaquetarios e infusión intravenosa continua de pantoprazol. No se detectó 
otro episodio de sangrado digestivo durante el resto de su evolución. Durante 
el décimo día en la UCI el volumen urinario aumentó progresivamente, al-
canzando un máximo de 5 litros/24/hr, seguido de un descenso progresivo 
de la creatinina y el BUN. Simultáneamente el resto de los parámetros de 
laboratorio regresaron progresivamante a niveles normales, así como el es-
tado de conciencia y la paciente fué destetada del soporte ventilatorio y fi-
nalmente extubada el día 14. Para el momento de su egreso del IMLF, lo cual 
ocurrió el día 25, la paciente se encontraba conciente, orientada en tiempo, 
espacio y persona. Dos meses despues regresó a sus actividades regulares y 
a la escuela.

DISCUSIŁN

Existen dos formas de presentación del GC: la clásica, que ocurre durante 
las olas de calor y la segunda forma que se relaciona con el ejercicio físico 
practicado en climas muy cálidos y de alta humedad. Generalmente ocurre 
en adultos jóvenes y sanos, habitualmente sin ninguna predisposición. El GC 
clásico no guarda relación con el ejercicio físico y ocurre más frecuentemente 
en personas de edad avanzada, que padecen otras comorbilidades crónicas 
y que viven en ambientes carentes de aire acondicionado(4). Aparentemente 
en estos pacientes el calor degrada las proteínas, desestabiliza los fosfolípi-
dos y las lipoproteínas y licúa las membranas lipídicas, conduciendo a una 
respuesta inflamatoria sistémica y colapso cardiovascular, falla multiorgánica 
y posteriormente la muerte(5). La eficacia de la evaporación como una vía de 
pérdida de calor se relaciona estrechamente con la temperatura ambiental, la 
humedad y la aclimatación. De hecho, cuando la humedad ambiental supera 
el 75%, la evaporación no ocurre.  Aunque los casos de GC se han producido 
la mayoría de las veces en relación con alta temperatura ambiental, se ha 
reportado casos que han ocurrido con temperaturas ambientales templadas, 
lo cual puede ser explicado por el concepto del índice de calor (IC). Así cu-
ando el IC alcanza un valor > 130, es muy probable que ocurran casos de 
GC, como sucedió en nuestra paciente (temperatura ambiente de 35 °C y una 
humedad relativa de 95%) (Figura 1). 

La causa más común de IHF es la hepatitis viral aguda que ocupa el 72 % de 
todas las causas. Aunque la hepatitis viral conduce a la insuficiencia hepática 
solo en < 1 % de todos los casos, hace evidente el potencial de severidad de 
una enfermedad relativamente común. La IHF en general tiene un pronóstico 
muy malo, con una sobrevida de entre el 10 y 40 %, dependiendo de la 
etiología y del grado de necrosis hepática. Cada uno de los cinco virus hepa-
totróficos identificados (A-E) han estado implicados en el desarrollo de IHF, 
siendo las hepatitis B y D las causas más frecuentes de IHF(6). El acetaminofen, 
la isoniacida, la metildopa y el halotano son las drogas que con mayor fre-
cuencia causan IHF. (Tabla 1) 

El aumento de de las enzimas hepáticas es un hallazgo relativamente comun 
en el GC, mientras que la insuficiencia hepática severa es menos frecuente 
pero, conlleva un mal pronóstico. Hasta el momento solo se han reportado 3 
casos de IHF secundaria a GC, dos de los cuales requirieron trasplante hep-
ático y ambos fallecieron(7). El otro paciente aunque fue referido para trasplan-
te hepático se recuperó completamente con tratamiento conservador(8,9). La 
elevación enzimática en el GC se ha atribuido a isquemia tisular y al daño 
térmico directo(10). Adicionalmente puede ocurrir reducción del flujo sanguíneo 
esplácnico e isquemia secundario a un aumento de la resistencia vascular(11). 
La isquemia gástrica e intestinal con el resultado de necrosis focal  pudiera 
explicar la causa del sangrado digestivo que presentó la paciente, siendo la 
CID un factor contribuyente.  El daño hepático severo y progresivo de la paci-
ente con altos valores de ALAT y alteraciones severas de la coagulación con 
valores de INR 4.2, hipofibrinogenemia e hiperbilirrubinemia de 11.9 mg/dL 
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representan el daño hepatocelular severo y la asociación de encefalopatía 
definen el diagnóstico de IHF.

La IHF aunque es una enfermedad grave y rápidamente progresiva, es poten-
cialmente reversible. OÊGrady ha dividido la IHF en tres grados de acuerdo 
a la duración de la ictericia antes del comienzo de la encefalopatía: la IHF 
hiperaguda que evoluciona en < 8 días, la aguda 8·28 días y la forma 
sub-aguda en > 28 días. Paradójicamente el pronóstico parece ser mejor en 
las formas hiperagudas de comienzo de la encefalopatía, tal como ocurrió en 
nuestra paciente(12).  Una vez que la encefalopatía hepática se establece, el 
paciente se encuentra en riesgo de desarrollar falla multiorgánica (síndrome 
de disfunción multiorgánica).  El edema cerebral severo con altos niveles de 
amonio sérico y subsecuente herniación cerebral es una de las complicaciones 
más temidas en la IHF y es su causa de muerte más común(13-15).  La presencia 
de encefalopatía en el curso del GC aumenta el riesgo de desarrollo de falla 
multiorgánica. La existencia adicional de coagulopatía e insuficiencia renal 
contribuyen aún más a empeorar el pronóstico de IHF(10, 16,17). 

El tratamiento de la IHF incluye además de las medidas generales de soporte 
vital, la consideración del trasplante ortotópico, el cual parece ser la terapéu-
tica más efectiva y con mayores índices de sobrevida. El manejo de estos 
pacientes requiere de técnicas invasivas de monitoreo, ventilación mecánica 
y el control de infección profiláctica activa en unidades especiales. La meta es 
permitir que el hígado nativo se regenere, mientras se tratan o previenen las 
complicaciones. La terapia de plasmaféresis también se ha demostrado que 
mejora la sobrevida. Es efectiva en restaurar la homeostasis, mejorando las 
funciones neurológicas y prolonga la estabilidad bioquímica en el paciente 
que espera el trasplante hepático, especialmente en aquellos con suficiente 
capacidad de regeneración. Otros procedimientos temporales son los injertos 
auxiliares y el hígado de soporte artificial como medidas temporales de pu-
ente al trasplante hepático(18).
En resumen, presentamos un caso IHF debido a GC secundario a ejercicio  
físico en una adolescente previamente sana. El diagnóstico de GC fué hecho 
en base al cuadro clínico de ejercicio extenuante en un área de alta tempera-
tura y humedad relativa con un IC > 130, que se acompañó de falla multi-
orgánica  (hepática, neurológica, renal y hematológica). El tratamiento consis-
tió en asistencia ventilatoria mecánica, corticoesteroides y soporte nutricional. 
Este caso demuestra que a pesar de la gravedad de la IHF debida a GC, el 
tratamiento conservador de soporte vital en una UCI puede ser efectivo.
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APLICACIONES CLÍNICAS DE LAS 
PRUEBAS MOLECULARES EN EL MANEJO 
DEL PACIENTE CON HEPATITIS B

La introducción de pruebas moleculares para el manejo del paciente con 
hepatitis crónica B data desde hace más de dos décadas, cuando se co-
mienza a utilizar técnicas de hibridización y posteriormente Reacción en 
Cadena de la Polimerasa, en principio cualitativa y luego cuantitativa para, 
específicamente, clasificar a 10s portadores crónicos de antígeno de su-
perficie (AgsHB) en portadores virémicos o replicativos y en portadores no 
virémicos o no replicativos. En la actualidad, los avances tecnológicos en 
el campo de la Biología Molecular así como, los nuevos desarrollos farma-
cológicos para intentar el control de la carga viral circulante (ADN
VHB) trajeron como consecuencia la discusión de expertos mundiales sobre 
esta infección, lo que condujo a 8 consensos sobre hepatitis crónica B en los 
últimos 7 años. De lo anterior se deduce que el tema que pasaremos a discu-
tir es altamente dinámico y, por  tanto, los conceptos emitidos hoy pudiesen 
variar en un tiempo no fácil de anticipar.

PRUEBAS MOLECULARES EN HEPATITIS CRŁNICA B

Tres pruebas moleculares pueden ser realizadas para evaluar integralmente 
al portador crónico de AgsHB:
1) Cuantificación de ADN VHB
2) Genotipaje de resistencia
3) Genotipos VHB

1) Cuantificaci6n ADN VHB
Los ensayos moleculares queÊ investigan ADN VHB circulante o la llamada 
carga viral, son tecnologías que miden precisamente el nivel de genomas 
del VHB siendo este, el mismo material genético que codifica para las dife-
rentes proteínas antigénicas de este virus. Actualmente, la recomendación 
es la medida cuantitativa de esta carga que se realiza mediante ensayos 
con diferentes rangos de detección y diferentes límites de sensibilidad. Por 
ejemplo, en nuestra experiencia hemos observado que, efectivamente, las 
cargas virales de los portadores activos con hepatitis crónica B antígeno e 
positivo son muy superiores a las de aquellos portadores activos con hepati-
tis crónica B antígeno e negativo.
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Estos niveles pueden relacionarse directamente con el grado de necroin-
flamación hepática cuando la respuesta inmunológica del hospedero recon-
oce la presencia del virus en su hígado induciendo elevación de las amino-
transferasas (AT) o, puede no relacionarse con la variable bioquímica de 
valor de AT como ocurre en el portador inmunotolerante.

En cualquiera de los casos, sin embargo, sabemos hoy en día que, a me-
dida que la carga viral es mayor se incrementa en forma directa el riesgo 
relativo de progresión hacia cirrosis hepática e igualmente hacia cáncer 
primario de hígado, y ello es válido tanto en pacientes con hepatitis crónica 
B antígeno e positivo como con hepatitis crónica B antígeno e negativo.

Los consensos actuales sobre hepatitis B recomiendan que la carga viral sea 
expresada en Unidades Internacionales (Ul/mL). Sin embargo, todavía la ex-
presión de esta carga en copias/mL es válida y lo que se debe hacer es ex-
presarla de ambas formas hasta que se logre uniformizar en Ul/mL evitando 
la confusión que puede derivar de futuros consensos. En general tomando 
en cuenta factores equivalentes, se tiende en la práctica a considerar que 1 
Ul/mL es igual a 5 copias/mL o lo que es lo mismo a 5 genomas/mL. 

En cuanto a los rangos de cada ensayo cuantitativo, estos varían pero en 
todo caso, los expertos están de acuerdo que el emplear Reacción en Ca-
dena de la Polimerasa en tiempo real es la forma más sensible y exacta de 
cuantificación del ADN VHB.
  
Cuando se emplean drogas antivirales, se habla de supresión completa de 
la actividad replicativa del VHB cuando la carga viral no es detectable, es 
decir, se encuentra por debajo del límite de sensibilidad o límite inferior de 
la prueba.
Podemos concluir entonces que, clínicamente, la cuantificación de ADN 
VHB contribuye:
1. A la clasificación diagnostica del estado de portador de AgsHB (activo o 
inactivo) (Cuadros 1 y 2).
2. Al monitoreo de la respuesta terapéutica del portador activo en trata-
miento.
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