
Caso clínico 
18 de 
diciembre de 
2024

Alicia Romero Calvo (MIR R5 M 
Interna)

Susana García Escudero (LE. M 
Interna)



Caso clínico

• Motivo de consulta: mujer de 67 
años remitida desde Atención 
Primaria para valorar elevación 
de Vitamina B12 y ferritina. 



Caso clínico

• Antecedentes personales: 

• Sin alergias medicamentosas conocidas

• No hábitos tóxicos

• FRCV: Dislipemia. No HTA ni DM. 

• Déficit de vitamina D. 

• Tratamiento habitual: rosuvastatina 5mg, hidroferol mensual. 



Caso clínico

• Enfermedad actual: mujer que se encuentra totalmente asintomática y es remitida por 
elevación de ferritina y B12 desde hace 6 meses en analíticas.

• Exploración física: COC. NormoC-H. PVY normal. No bocio. No adenopatías palpables.

• ACP: rítmica a 80 lpm. MVC en todos los campos pulmonares. 

• Abdomen blando, depresible, no dolor, no masas ni megalias. Ruidos hidroaéreos presentes.

• EEII: no edemas ni signos de TVP. Pulsos presentes y simétricos



Caso clínico

• Exploraciones complementarias
• Hemograma: Hemoglobina 14.6 g/dl VCM 93 fL leucocitos 4300/mm3 (fórmula normal) 206.000 plaquetas/mm3. VSG 28 mm

• Coagulación: TP 100%

• Bioquímica: glucosa 110. urea 38. creatinina 0.55. FGe > 90. ácido úrico 4.8. PFH normal. CT 191. TG 74. LDL 11. Calcio 9.5. LDH 158. 

Ig normales. IST 52 %. ferritina 694. sodio 143. potasio 4.9. PCR 0.7. AF 9.7. B12 > 2000. HbA1C 5.8%. vita D 34. TSH 0.355. T4 1.18. 

T3 0.37. Cortisol 19 Ceruloplasmina 28 (normal), cobre 16 (normal) marcadores tumorales normales, alfa1 antitripsina 160 (normal).

• Proteinograma: hipogammaglobulinemia. 

• Autoinmunidad: Factor reumatoide, ANA, AntiDNA, ENAS y ANCAS negativos. 

• Marcadores tumorales: negativos. 

• Genes de hemocromatosis: negativos. 

• Serologías víricas: VIH, VHC, Lúes y VHB negativos. 

• ECG: Ritmo sinusal a 80 lpm

• Radiografía de tórax: ICT normal. No condensaciones, nódulos ni derrames. 



Hiperferritinemia

¿Exceso de hierro?
 



Hiperferritinemia 

Sobrecarga férrica 

Producción de hepcidina por células 
inflamatorias, citocinas y metabolitos tóxicos.

Daño celular hepático
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Hipervitaminemia B12 
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Hipervitaminemia B12 

• Estudio observacional retrospectivo de una cohorte de pacientes con hipercobalaminemia. Se comparó la 
incidencia de neoplasias con una cohorte de pacientes con vitamina B12< 1.000 pg/ml.



Hipervitaminemia B12 

Tiempo hasta el diagnóstico: 9,9 ± 6,5 meses

Hepatopatía previa conocida o diagnosticada 
durante el seguimiento 23,6% (hepatopatía 
alcohólica y esteahotepatitis no alcohólica)



Causas de hiperferritinemia e 
hipervitaminemia B12

• Patología hepática (NAFLD, hepatitis víricas, hepatopatía alcohólica, 
formas hereditarias…)

• Inflamación (infecciones, enfermedades autoinmunes)
• Neoplasias malignas (sólidas y hematológicas)



Causas de hiperferritinemia e 
hipervitaminemia B12

Patología hepática
Inflamación
Neoplasias malignas (sólidas y hematológicas)

Pruebas a solicitar: 
• TC body 
• Exploración mamaria, revisión de mamografías previas
• Ecografía transvaginal

• RMN hepática → sobrecarga férrica / datos de hepatopatía  



Causas de hiperferritinemia e 
hipervitaminemia B12

Patología hepática
Inflamación
Neoplasias malignas (sólidas y hematológicas)

Pruebas a solicitar: 
• TC body 
• Exploración mamaria, revisión de mamografías previas
• Ecografía transvaginal

• RMN hepática → sobrecarga férrica / datos de hepatopatía  

Neoplasia maligna



¡ Muchas gracias!
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NEOPLASIA FOLICULAR DE TIROIDES

CASO CLÍNICO 18.12.2024



HIPERVITAMINOSIS B12: reactante y biomarcador de cáncer

• Después de su ingesta, la vitamina B12, bajo la influencia de los ácidos 
gástricos se une al factor intrínseco secretado por las células parietales 
gástricas. 

• El complejo vitamina B12-factor intrínseco alcanza el íleon terminal, donde la 
vitamina B12 es absorbida y pasa a la circulación sanguínea, desde allí viaja 
unida a la transcobalamina (20%) y/o a la haptocorrina (80%)1,3,6 . 

• 3 TIPOS de TRASCOBALAMINA (I, II y III)
❑  I y III permiten la circulación de la vitamina B12
❑ II es la que facilita su captación a nivel hepático y tisular, por ello, 

representa la fracción biológicamente activa, que corresponde al 6-20% 
de la vitamina B12, y recibe el nombre de holotranscobalamina II. Esta 
viaja a todos los tejidos para facilitar numerosos procesos bioquímicos 
asociados a la síntesis celular de ADN y al hígado para ser almacenada



HIPERVITAMINOSIS B12: reactante y biomarcador de cáncer

La determinación B12 en busca de deficiencia: elevada en 7-18% de los casos = relacionarse con afecciones serias
Hipervitaminosis B12 = reactante de fase aguda sobretodo en patología infecciosa, inmunológica y hepáticas.

Niveles elevados y mantenidos de B12 pueden ser indicadores de patología tumoral por alteración en la integridad del ADN
• Progresión de neoplasia ya establecida
• Predictor de mal pronóstico y mortalidad
• Marcador tumoral inespecífico  y precoz de neoplasia sólida con valor tanto diagnóstico y pronóstico

ESTUDIO ARENDT y NEXO
• Incidencia de cáncer 7%
• Manteniéndose riesgo elevado a lo largo del primer año de su medición en plasma

• TUMORES SÓLIDOS: 25% TGI + 25% pulmón y nefrourinario + 26% otros
• NEOPLASIAS HEMATOLÓGICAS 25%

• Neoplasia + B12 ↑ = cáncer más agresivo, evolucionado y menor supervivencia



HIPERVITAMINOSIS B12: reactante y biomarcador de cáncer

ORIGEN AUMENTO COBALAMINA

❑ Incremento de proteínas trasportadoras en neoplasia hematológicas (Haptocorrinas) y sólidas (Trascobalamina BII)

❑ Liberación masiva de los reservorios de hígado y disminución de la síntesis del trasportador esencial (TCBII)  en enfermedad hepática

❑ Disminución de la filtración y acumulación sérica de TCBII en enfermedad renal

❑ Reposición parenteral (Ac anti-TCMII que disminuyen su aclaramiento)

❑ Disminución de biodisponibilidad de trascobalamina BII (genético) o disminución de la afinidad en la unión TCB- B12

❑ Aumento del receptor soluble celular TCBII

❑ Idiopática



HIPERVITAMINOSIS B12: reactante y biomarcador de cáncer



OBSERVACIONAL RETROSPECTIVO NO INTERVENCIONISTA Seguimiento durante un 
año  de cohorte de paciente con hipervitaminosis B12 y libres de enfermedad

• 102 pacientes 
• Hospital Río Hortega (Valladolid)
• Técnica de inmunoanálisis de quimioluminescencia con partículas paramagnéticas
• Analíticas de Enero 2016
• Febrero 2016- Febrero 2017
• Recogida de información: 1º mes, 6º mes y 12º mes.
• Edad > 14 años
• B12 altos 970-1500 pg/ml y muy altos > 1500 pg/ml (N: 180-970)
• 5725 determinaciones se excluyeron:  pacientes de oncología y hematología, 

reposición parenteral, patología tumoral previa 

METODOLOGÍA



OBSERVACIONAL RETROSPECTIVO NO INTERVENCIONISTA Seguimiento durante un 
año  de cohorte de paciente con hipervitaminosis B12 y libres de enfermedad

ORIGEN:
57% Atención Primaria
43% Especializada

CONCENTRACIÓN MEDIA B12
Inicial: 1312 pg/ml (1296 v - 1319 m)
6 meses: 1012 pg/ml ( 961 v – 1030 m)
12 meses: 996 pg/ml (923 v – 1070 m)

8.5% DESARROLLAN PATOLOGÍA TUMORAL (3)
1. Metástasis hepática de tumor primario desconocido en mujer 89 años
2. Poliposis colónica en mujer 65 años
3. Gamampatía IGM Kappa en varón 65 años. 

RESULTADOS



• 8,5%  desarrollaron cáncer (próxima al 7% bibliografía)
• ESTUDIO ARENDT y NEXO: asociación con alcoholismo, enfermedad hepática y cáncer.
• EN ESTE ESTUDIO: alta relación con enfermedades endocrinometabólicas, tanto en patología 

principal como comorbilidad asociada.
• La mortalidad ha sido elevada (25%): neoplasia 8%
• CHANG ET AL. : hipervitaminosis B12 asociada a cáncer digestivo y hepático con relación inversa 

con los niveles de folato.
• EN ESTE ESTUDIO: no han encontrado la asociación inversa con folato.

DISCUSIÓN

OBSERVACIONAL RETROSPECTIVO NO INTERVENCIONISTA Seguimiento durante un 
año  de cohorte de paciente con hipervitaminosis B12 y libres de enfermedad



OBSERVACIONAL RETROSPECTIVO NO INTERVENCIONISTA Seguimiento durante un 
año  de cohorte de paciente con hipervitaminosis B12 y libres de enfermedad

• B12: no factor de riesgo = posible biomarcador de neoplasia y RFA
• Posible factor pronostico en paciente con cáncer y factor predictivo de mortalidad en paciente sin 

cáncer
• Se ha planteado también el riesgo aumentado de mortalidad en hepatocarcinoma y metástasis 

hepáticas
• No ha demostrado sustituir a ningún otro marcador de enfermedad establecida, aunque si podría 

jugar papel como RFA en la sepsis junto con el lactato y la PCR
• En este estudio la mortalidad va unidad a la edad y sexos femenino
• LIMITACIONES: 102 con gran dispersión de datos y baja potensia estadística = abre nuevas líneas de 

trabajo con mayores tamaños muestrales (casos-control, 300, retrospectivo

DISCUSIÓN



OBSERVACIONAL RETROSPECTIVO NO INTERVENCIONISTA Seguimiento durante un 
año  de cohorte de paciente con hipervitaminosis B12 y libres de enfermedad

• Evitar subestimar la hipervitaminosis B12
• 8,5% desarrollan patología tumoral 
• Biomarcador de fase aguda (42% patología infecciosa)
• Indicador de alerta : neoplasia,  fundamentamente durante le 

primer año de su detección, descartadas otras causas
• Factor predictivo de mal pronóstico en neoplasia ya diagnosticadas

CONCLUSIONES



HIPERVITAMINOSIS B12: reactante y biomarcador de cáncer

• Infraestimada
• Puede deberse a patología grave como neoplasias 
• Debe ser estudiada (hematológico, hepático, renal…….)
• Recomendable seguimiento de pacientes en los que 

persiste elevada aunque estudios sean normales. 
• Periodicidad ????? (primer año…)



MUCHAS GRACIAS
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