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Midinolis s extrgpontinaen paciente con hipernatremiagraveenlaUCI
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RESUMEN

Mielinolisispontinaes unapatol ogiacon alto indicede mortalidad
de hasta80% y 20% que sobreviven permanecen con secuel as neu-
rol 6gicas permanentes. En los pacientes con hiponatremia. Lamala
reposicion de soluciones hipertdnicas es la principal causa de esta
patologia, se cree que lacorreccion répidade la hipernatremiacon
soluciones hipoténicas puede ocasionar este sindrome, el cual se
caracteriza por alteraciones del estado de conciencia, disfagia, di-
sartria, mutismo, asi como pardlisisretro bulbar y tetraparesia.

El diagndstico se realiza por resonancia magneticay propone-
mos marcadores de liquido cefalorraquideo (Proteina Bésica de
Mielina), paradiagndsticoy prondstico. Orientando si ladesmielini-
zacién esinminente, antesdeiniciar lacorreccién de electrolitos.

Presentamos el caso clinico de paciente de 75 afios de edad, la
cual fueingresadaenlaUCI con |os diagndsticos de encefal opatia
metabolica, deshidratacion severae hipernatremiahiperosmolar hi-
povolémica, presentd mielinolisis extrapontinaapesar de unaade-
cuadareposicion deliquidosy electrolitos.

Palabrasclave: Hipernatremia, mielinolisisextrapontina, sindro-
me osmotico desmielinizante.

I ntroduccién

En nuestro pais no se encuentran estadisticas sobre la
prevalencia de la mielinolisis pontina (MP) y/o mielinoli-
sisextrapontina(MEP). En laliteraturaactual MP, asi como

Myelinolysys extrapontine in patient with grave
hipernatremia in de ICU

SUMMARY

Pontine myelinolysysisadiseasewith high mortality rate of upto
80%, and 20% who survive remain with permanent neurological se-
quelae. In patient With hyponatremia hi pertonica solutions bad re-
placement isde main cause of thisdesease, it isbelieved that rapid
correction of hypernatremiawith hypotonic solution can causethis
syndrome,which is characterized by disturbances of consciousness
dysphagia, dysarthria, mutism and reto bulbar palsy and tetrapare-
sis.

Itisimportant to properly restore solutionsin patients with hi-
pernatremiaand make frequent checks of thision since this depen-
dends on of our patient with the advent of technology diagnostic
imaging is performaed with high accuracy, aswell as markers cer-
broespina fluid, guiding usif demyelination isinminent, before star-
ting de correction of electrolyte.

We found it interesting to report this case to discuss the treat-
ment of our patients and know and prevent this.

We report a case of 75 year old, who was admitted to the ICU
with adiagnosis of metabolic encephal opathy secondary to severe
dehydration and hipernatremiasevere, mielinolisisextrapontinapre-
sent despite adequate fluid and el ectrolyte replacement, initialy diag-
nostic by clinical and subsequently supplemented with neuroimaging
studies.

Key words: Hypernatremia, extrapontinemyelinolisis, osmotic
demyelinatyon syndrome.

la MEP, se engloban en una sola entidad patolégica: Sin-
drome osmatico desmielinizante (SOD). La serie méas gran-
de se harealizado en autopsias, donde se haencontrado una
prevalencia de 0.25 a 0.5% de la poblacién general, de los
cuales la mayoria no fue diagnosticada premortem.* Cier-

* Residente de segundo afio del curso de especializacién en medicina del enfermo en estado critico. HA ClinicaLondres. ' Médico Adscrito alaUCI.
HA ClinicaLondres. * Residente de segundo afio del curso de especializacion en medicinadel enfermo en estado critico. HA Clinica Londres. $ Médico
Adscrito alaUCI. HA ClinicaLondres. ! Jefe de éreas criticas HA ClinicaLondres.

Correspondencia: Dr. C. Rogelio Villalba-Sanchez.
Calle Durango No. 50, Col. Roma, Deleg. Cuahutémoc, México, D.F.
Correo electronico: mmcevillalba@hotmail.com

Recibido: Septiembre 10, 2012.
Aceptado: Septiembre 28, 2012.

267


www.imbiomed.com.mx

RogelioVillalba-Sanchezy cols.

tas poblaciones como los alcohdlicos y pacientes con tras-
plante hepético, tienen tasas mucho mas altas de SOD en €l
examen anatomopatol6gico, en particular los paciente
postoperados de trasplante de higado, los cual es tienen una
tasa post-mortem de SOD de 10%.2

Una de las primeras referencias en la literatura de mie-
linolisis pontina fue en €l afio de 1959 por Adamsy cols.,®
quienes describieron esta patologia preferentemente en
pacientes alcohdlicos y desnutridos.

En subsecuentes revisiones como la de Tomlinson y
cols., en 1976,* establecié el vinculo entre el MP y una
alteracion electrolitica en dos pacientes, ambos con hipo-
natremia grave. Kleinschmidt-Demasters y Norenberg,®
observaron que €l riesgo de M P aparecia mas cominmente
cuando la hiponatremia se corregia con demasiada rapidez;
este reconocimiento pronto dio lugar a especificaciones y
recomendaciones del manejo de hiponatremia grave.® La
evidencia clinica en muchas ocasiones no se correlaciona
con los estudios de imagen de MP. Cuando se produce des-
mielinizacion cerebral en un paciente con un trastorno os-
motico, no es exclusivo de la protuberancia 'y pueden apa-
recer en lugares extrapontinos.

Aungue es mas frecuente relacionar la desmielinizacion
osmética con hiponatremiay su rapida correccién, también
se asocia con concentraciones altas de sodio,” sin embar-
go, en este Ultimo caso es més frecuente la aparicion de
edema cerebral, incluso cuando la correccion se produce
al ritmo sugerido y en limites considerados como *“ segu-
ros’.

Las estructuras del sistema nervioso central que suelen
ser afectadas con més frecuencia son: El puente, ganglios
basales, tdlamo, nicleos putamen y caudado, asi como la
capsula.

El cuadro clinico de la MP es muy variable, sin em-
bargo, se manifiesta de forma aguda que va de una confu-
sion leve hasta llegar al estado de coma, puede iniciarse
como una encefalopatia metabdlica después de algunos
dias comenzar con manifestaciones neuroldgicas como
cambios en el comportamiento, cuadriplejia, hiperre-
flexia, pardlisis bulbar y seudo bulbar.? La evolucion del
cuadro es incierta, se desconoce porque algunos pacien-
tes no se recuperan y mueren, otros permanecen con se-
cuelas neurolégicas como temblor, distonia, ataxiay
demencia. El Sindrome osmético desmielinizante cuen-
ta con tres modalidades distintas: mielinolisis pontina,
extrapontinay mixta.

La modalidad de imagen de eleccion es la resonancia
magnética (RM) cerebral que ha demostrado ser mas sen-
sible que latomografia axial computada (TAC).° Laslesio-
nes son simétricas e hipointensas en lasimagenesen T1 en
lafase aguda, mientras que en lafase subaguda son lesiones
hiperintensas en T2, estas lesiones a menudo estan presen-
tes en un area de forma tridente en la protuberancia central
y/o en el puente ventrolateral y/o en las vias corticoespi-
nal.*°
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Medicion de proteina basica de mielina

Existen informes de la deteccion de una proteina basica
de mielina (PBM), localizada en liquido cefalorraquideo,
la cual se eleva su concentracion en casos de MPy MEP,
esto fue estudiado en un corte de 14 pacientes adultos con
MP y MEP, relacionados con la correccion de hiponatre-
mia. Se localiz6 el primer caso reportado, de hipernatre-
mia que causo MP, en un pediétrico en el cual se tomo
muestra de LCR en el primer dia de ingreso hospitalario
con un resultado de 649.50 ng/mL (normal, 0.07-4.10 ng/
mL).* PBM es un componente importante de la vaina de
mielina 'y puede ser elevada en las condiciones asociadas
con desmielinizacion del sistema nervioso central.’? La
mayoria de los trabajos relativos a PBM y su papel como
una prueba de diagnostico para la desmielinizacion han ve-
nido de lainvestigacion de esclerosis mltiple.** Dada la
asociacion de PBM con desmielinizacion del SNC, su ele-
vacion en MP y MEP no es sorprendente.

Reporte del caso

Femenina de 75 afios de edad, ingresa a nuestro servicio
procedente de Urgencias, en malas condiciones generales,
mediante interrogatorio indirecto, con antecedente de im-
portancia de padecer hipertensién arterial sistémica de 15
afios de diagndstico con tratamiento a base de amlodipino
e hidroclorotiazida, con una hospitalizacién previa, 30 dias
antes de su ingreso actual, por hipernatremia de 160 mEqg/
L, asi como deshidratacion severa.

Inicia su padecimiento actual tres dias previos a su in-
greso caracterizado por presentar desorientacion en tiem-
po, lugar y persona, astenia, adinamia, anorexia, disminu-
cion severa de laingesta de liquidos de més de 72 horas de
evolucion.

A laexploracionfisicaTA: 120/60 FC: 91 FR: 21 TEMP;
36.5 °C Sp02: 92%.PVC: 4 cm/H, O, Se encontro con Glas-
gow de 10, estuporosa, hipoactiva, pupilas de 3 milimetros,
con respuesta lenta a estimul o fotomotor y consensual, con
mala hidratacion de mucosas y tegumentos, con ruidos car-
diacos ritmicosy sin agregados, presenta automatismo ven-
tilatorio espontaneo, a la auscultacion pulmonar con buena
entrada y salida de aire, no se integra sindrome pleuro-
pulmonar, abdomen blando, depresible, con peristalsis pre-
sente y sin datos de irritacion peritoneal, se encuentra en
oliguria, con los siguientes resultados de laboratorio. Elec-
trolitos séricos: Na: 172 mEg/L, K:4.3 mEg/L, Cl: 126 mEq/
L, luimica sanguinea glucosa: 135 mg/dL, BUN: 108 mg/
dL, Urea: 23 mg/dL, Creat: 4.1 mg/dL Biometria hemética:
Hb:13.3 g/dL Hto:42.3%, plaquetas: 223x10%uL Leu: 10.3
x 10°%/uL Neut: 68% Band: 0% Linf: 20% gasometria arte-
rial: pH: 7.49 pO2: 201 mm/Hg, pCO2: 21 mm/Hg, HCO3:
16.4 mmol/L, SO2: 99%. Osmolaridad: 371, déficit de agua
de 6 L. Integrandose los diagnosticos de Encefalopatia
metabolica, hipernatremia hiperosmolar hipovolémica,
deshidratacion severa e insuficiencia renal aguda.
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Se realizé a su ingreso RESONANCIA MAGNETICA
NUCLEAR (RMN) de craneo, para descartar algin evento
cerebral vascular, reportandose Unicamente atrofia corti-
cal- subcortical (Figuras1y 2).

Los valores séricos de sodio fueron seguidos cada 6
horas, y lavelocidad de infusion intravenosa las soluciones
se agjustaron para asegurar una disminucion gradual de la
concentracion de sodio sérico con una meta de 0.5 mEq /h
0 12 mEq para 24 horas. Sus niveles séricos de sodio dis-
minuyeron desde e momento de la admision de 172 mEg/
L a 160 mEg/L (menos de 0.5 mEg/L/h) durante 24 horas.
Durante los siguientes tres a cuatro dias se continué con
hidratacion proporcional asegurando una disminucion gra-
dual de sodio sérico.

La evolucion de la natremia en las primeras 24 horas se
presenta en la siguiente en el cuadro 1.

A las 24 horas evolucioné hacia € deterioro neurol 6gi-
co, caracterizado por ausencia de reflejos fotomotor, cor-
neal, oculocefalico y oculovestibular, sin respuesta moto-
ra, asi como dificultad respiratoria, por lo que se decide
orointubar a la paciente. Continuo con deterioro neurol6-
gico progresivo, se realizé una prueba de apnea con resul-
tado positivo, se envia al cuarto dia intrahospitalario, una
nueva RMN, donde fue notable la zona de hiperintensidad
bilateral del nicleo caudado y tédlamo. Reportandose como
SINDROME OSMOTICO DESMIELINIZANTE EXTRA-
PONTINO (Figuras 3y 4). Se realiz6 electroencefalogra-
ma reportando encefalopatia metabodlica con estado de
coma. Escala de Coma de Glasgow 3.

Figura 1. Puente normal (& ingreso hospitalario). Corte axial. Secuencia
flair. Puente de morfologia e intensidad de sefial homogénea, cisternas
preprotuberancial de amplitud normal.
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Figura 2. Tdlamos normales (al ingreso hospitalario). Corte axial en se-
cuenciaflair. Muestra la integridad de los tdlamos en sus porciones ante-
rior, lateral y medial. Areas hiperintensas adyacentes a las astas de los
ventricul os | aterales por leucomalasia.

Cuadro 1. Evolucién de lanatremia.

Alallegada  6horas 12 horas 24 horas

Nasérico 172mEgL  167mEgL 164 mEgL 160 mEg/L

K sérico 4.3mEg/L 45mEg/L 40mEg/L 39mEg/L

Cl sérico 126mEgL  128mEgL 124 mEg/L 122 mEg/L
Discusion

El sindrome osmaético desmielinizante es una com-
plicacion del tratamiento de pacientes con hiponatremia
severa, sobre todo cuando se corrige con demasiada ra-
pidez. También se ha descrito en pacientes que reciben
tratamiento para la hipernatremia y en pacientes con un
estado hiperosmolar prolongado, otras condiciones mé-
dicas asociadas que incrementan €l riesgo del sindrome
incluye:

Alcoholismo crénico, desnutricion, uso prolongado de
diuréticos, pacientes posoperados de trasplante hepético y
pacientes con quemaduras extensas (Cuadro 2). La eleva-
cion de la natremia por encima de 160 mEg/I se asocia con
unamortalidad elevada.’® El sindrome clasico delaMP esta
representado por disfagiay disartria debido alalesién cor-
ticobulbar, asi como una cuadriparesia flacida debido a la
lesion del tracto corticoespinal. La MEP se caracteriza por
temblor y ataxia, ademas de trastornos del movimiento don-
de se incluye parkinsonismo y distonia.
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Figura 3. Puente (cuatro dias después). Corteaxial en secuenciaflair. Mues-
trahiperintensidad en porcién mediadel puente por edema (flecha), ampli-
tud de cisternas y cuarto ventriculo conservados.

Microscopicamente, las lesiones muestran destruccion
simétrica de la mielina que afecta toda la extension de la
fibra nerviosa, con una pérdida de oligodendracitos.

L acausa exactade lamortalidad tan altay el grave dafio
del sistema nervioso central en los pacientes con hiperna-
tremia grave no ha sido completamente aclarada. Las com-
plicaciones neuroldgicas que pueden ocurrir son:

1. Lahipernatremia aguda conduce a una rapida disminucion
del contenido de agua cerebral. La deshidratacion de las
células del cerebro, con la contraccion del mismo puede
contribuir a dafio vascular y causar hematomas subdurales.

2. Las lesiones cerebrales desmielinizantes (MP Y MEP)
son complicaciones, ya demostradas, por la correccién
rapida de hiponatremia. 8114

3. Enrespuesta ala hipernatremia, el cerebro sufre lasres-
puestas de adaptacién para minimizar la contraccién os-
mética. La acumulacion de Na tiende a contrarrestar 1a
perdidade aguadel cerebro.2*>1 Sin embargo, este cam-
bio de proteccion expone a paciente a edema cerebral
que puede ocurrir. Los niveles Optimos de correccion
de la hipernatremia aguda en los adultos no se conocen,
aungue se ha mangjado por protocolo la disminucién de
0.5 mEg/L de Na por hora.

Conclusiones

La MEP es una complicacién devastadora de la correc-
cion rapida de la hiponatremiay es el resultado de un cre-
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Figura4. Tdlamos (cuatro dias después). Corte axial secuenciaflair. Corte
axial alaalturadelostalamos, |os cual es presentan aumento en su intensi-
dad de sefia en forma difusa siendo predominante en su porcion medial
bilateralmente (flechas).

Cuadro 2. Condiciones asociadas ala evolucién a sindrome osmoético
desmidlinizante.

Comunes:

Répida correccién de la hiponatremia.
Alcoholismo.

Desnutricion.

Trasplante de higado.

No comunes:

Cirrosis.

Hipokaemia

Quemaduras severas.

Estado hiperosmolar hiperglicémico.
SIDA.

Postoperado de cirugia urol gica.
Postoperado de cirugia hipofisaria.
Prolongado de uso de diuréticos.
Hipofosfatemia.

Sindrome de realimentacion.
Toxicidad por litio.

Hiperémesis gravidica

ciente nimero de situaciones clinico-patolégicas, que
terminan en el mismo sindrome osmoético desmielini-
zante, independientemente de los cambios en los elec-
trolitos séricos. Los modelos actuales de la patogénesis
del sindrome, son capaces de caracterizar los efectos de
las alteraciones en el sodio sérico en la barrera hemato-
encefalicay el dafio axonal resultante, pero aliin no han sido
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capaces de explicar éste fendmeno en condiciones tales
como €l trasplante de higado, alcoholismo, desnutricion,
estado hiperésmolar hiperglicemico, entre otras patologias
(Cuadro 2). Hasta el momento de esta investigacion, lare-
comendacion mas segura de evitar €l desarrollo de SOD es
la correccion lenta, prudente de la hiponatremia con fre-
cuentes tomas de estudios de laboratorio para su vigilan-
cia. Ademés proponemos la cuantificacion protocolaria a
todos los pacientes con hiponatremia o hipernatremia gra-
ves de la proteina basica de mielina, en liquido cefalorra-
quideo al ingreso hospitalario, yaque puede orientar el dafio
neurol gico antes de la correccion cuidadosa o no de la hiper-
natremia y tener un pronéstico de la evolucién de la hiperna-
tremia, desde €l inicio de su hospitalizacion, evitando in-
clusive incertidumbre en la practica médica del manejo de
la correccion electrolitica, es decir, probablemente la cau-
sa no sea la correccion osmolar del sodio, hablando exclu-
sivamente de la hipernatremia, si ho la hipernatremia per
se; sea la causa de la desmielinizacion del SNC.

 La correccion de la hiponatremia sintomatica no debe
superar una tasa de 1 + 2 mmol/L/h y nunca més de 8
mmol/L/dia.

» Lacorreccion delahipernatremiaaguda sintométicanun-
ca debe exceder de 1 mmol/L/h.

 La correccién de la hipernatremia cronica sintomética
no debe exceder 0.5 mmol/L/h y nuncamés de 10 mmol/
L/d.®
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