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Mielinolisis extrapontina en una paciente

embarazada, con hiperémesis e hiponatremia.

Reporte de un caso

Extrapontine myelinolysis in a pregnant with hyperemesis

and hyponatremia. A case report.

Fredlis Rodriguez-Pinto,* Andrea Garcia-Pardo,? Adriana Ardila-Sierra,® Carlos Alberto Castro*

La mielinolisis extrapontina forma parte del sindrome de desmieli-
nizacién osmética que lesiona los oligodendrocitos y ocasiona la pérdida de mielina
en regiones del sistema nervioso central diferentes al puente del tronco encefélico. Se
origina por la correccién rdpida de sodio en pacientes con hiponatremia y en mujeres
embarazadas se asocia con hiperémesis gravidica.

Paciente indigena, de 32 afios, enviada a un hospital universitario
de alta complejidad en Bogotd, desde un territorio de la Amazonia colombiana, en
el marco de un nuevo modelo de salud, con embarazo de 15 semanas, quien tuvo
un episodio convulsivo, afasia y automatismo bucal, con antecedente de hiperémesis
gravidica y otro episodio de hiperémesis con hiponatremia un mes antes. Inicialmente
se sospeché eclampsia y neuroinfeccidon; se implementd tratamiento para la correccion
rapida del sodio y prescripcién de anticonvulsivos. La resonancia magnética cerebral
fue compatible con mielinolisis extrapontina. Luego de un mes regresé a su territorio
de origen para rehabilitacién. Tuvo parto domiciliario a las 38.3 semanas y acudi6 al
hospital para el alumbramiento.

La mielinolisis extrapontina debe considerarse en el diagnédstico
diferencial entre embarazo con cuadro neuroldgico agudo y antecedente de hiperémesis
e hiponatremia. Es importante integrar, sistematicamente, hospitales universitarios o de
alta complejidad en los territorios rurales para optimizar el diagndstico y tratamiento
de estas pacientes.

Mielinolisis extrapontina; tronco encefalico; sodio; embarazadas;
anciana indigena; colombianas; afasia; hiperémesis gravidica; hiponatremia; eclampsia.

Extrapontine myelinolysis is part of the osmotic demyelination
syndrome, being an acute non-inflammatory demyelinating disease caused by hyper-
osmotic stress that injures oligodendrocytes and causes myelin loss in regions of the
central nervous system other than the pons of the brain stem. Primarily caused by a
rapid sodium correction in patients with hyponatremia, in pregnant women its most
frequent association is with hyperemesis gravidarum.

A 32-year-old indigenous woman was referred to a university hospi-
tal of high complexity, in Bogotd, from a territory of the Colombian Amazon, within
the framework of a new health care model, with a 15-week pregnancy, who had a
convulsive episode, aphasia and oral automatism, and a recent history of hyperemesis
gravidarum. Another history of hyperemesis and hyponatremia a month ago. Initially,
eclampsia and neuroinfection were suspected, a rapid correction of sodium, anticon-
vulsant, remission and management in the intensive care unit was performed. MRI was
compatible with extrapontin myelinolysis. After a month she returned to the territory
of origin for rehabilitation. She had a home delivery at 38.3 weeks and went to the
hospital for placental delivery.

Extrapontin myelinolysis should be considered in the differential diag-
nosis between pregnancy with acute neurological symptoms conditions and a history
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of hyperemesis or hyponatremia. In case of a repeated history of acute hyponatremia
in pregnant women with hyperemesis, chronicity should be considered. It is recom-
mended to integrate university hospitals to rural territories to optimize the diagnosis

and management of this type of cases.

Extrapontine Myelinolysis; Brain Stem; Sodium; Pregnant women; Old
Indegenous Woman; Colombian; Aphasia; Hyperemesis gravidarum; Hyponatremia;

Eclampsia.

El sindrome de desmielinizacién osmdtica (SDO)
es una alteracién desmielinizante aguda, no
inflamatoria, que puede aparecer en el puente
del tronco encefalico (mielinolisis central-MCP)
u otras areas del sistema nervioso central
(cerebelo, cuerpo geniculado lateral, capsula
extrema, capsula externa, putamen, hipocampo,
talamo, nucleo caudado, entre otras estructuras
[mielinolisis-MEP)'? Suele originarse al corregir
o equilibrar rapidamente la concentracién de
sodio en pacientes con hiponatremia, general-
mente crénica;** sin embargo, cuando aparece
en pacientes embarazadas se asocia con hipe-
rémesis gravidica.>”

Durante el estado hiponatrémico pueden per-
derse sustancias osméticamente activas que
protegen del edema cerebral (sodio, cloruro
de potasio y osmolitos orgénicos [mioinositol,
glutamato y glutaminal). Su expresién resulta en
estrés osmético, edema cerebral e incremento
de la presién intracerebral, con disminucién
del flujo sanguineo cerebral y alteracion de
la barrera hematoencefélica, que favorece la
liberacién de factores mielinotéxicos y oligo-
dendrogliales destructivos.* Las manifestaciones
clinicas suelen aparecer dos a tres dias poste-
riores a la reposicién de sodio, con un curso
clinico bifasico.

El objetivo de este articulo es presentar el caso
de una gestante indigena procedente de la Ama-
zonia colombiana, con sintomas neurolégicos
severos, doble antecedente de hiperémesis e
hiponatremia y alteraciones imagenoldgicas
compatibles con MEP.

Paciente de 32 afios, con embarazo de 15 sema-
nas, originaria de la etnia indigena Curripaco,
natural de la comunidad Pueblo Nuevo y proce-
dente de Inirida (capital de Guainia), ubicada en
la Amazonia colombiana. La paciente ingresé a
un hospital de mediana complejidad en Guainia,
por un cuadro clinico de dos horas de evolucién
caracterizado por movimientos ténico-clénicos
generalizados, con desviacion de la mirada
hacia la izquierda, movimientos orofaciales
de “chupeteo”, asociados con cefalea global
tipo pulsatil, con antecedente de 10 episodios
eméticos y un cuadro febril no cuantificado. Al
examen fisico se encontraba deshidratada, con
taquicardia (162 latidos por minuto) y taquip-
nea (24 respiraciones por minuto); alteracion
del estado de conciencia (somnolencia), des-
orientacion, sin contacto visual, automatismo
bucal, bradipsiquia, afasia, disartria y reflejos
conservados; sin signos de irritacién meningea.
Antecedente de hospitalizacién hacia un mes
por hiponatremia secundaria a hiperémesis
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gravidica y pielonefritis (se desconoce el tra-
tamiento previo); ademas, recibi6 tratamiento
con medicina tradicional (infusién de plantas).
Antecedentes obstétricos: 4 embarazos, todos
finalizados por parto, sin complicaciones. Se
sospech6 sindrome convulsivo por eclampsia,
por lo que se inicié tratamiento con fenitoina,
ampicilina-sulbactam y sulfato de magnesio; los
estudios paraclinicos reportaron: aumento de
transaminasas (ALT 255 UI/L y AST 128 UI/L),
concentracion de sodio 127 mEg/L y potasio 2.4
mEg/L. Después de la reposicion de electrolitos,
el estudio efectuado 22 horas posteriores repor-
t6: concentracion de sodio 135 mEq/L y potasio
3.58 mEq/L. Figura 1

La paciente continué con deterioro neurolégico,
que evolucioné en 22 horas a un episodio con-
vulsivo de dificil control. Se sospeché un tumor o
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neuroinfeccion, por tratarse del primer episodio
y no tener antecedente neurolégico relacionado.
Tomando en cuenta el embarazo y la necesidad
de estudios no disponibles (neuroimagen), se
enviod a un hospital universitario en la ciudad de
Bogota. Por las caracteristicas de Guainia, era
imposible el traslado por via terrestre.

La paciente ingresé 5 horas después, en regular
estado general, con tension arterial de 130-79
mmHg, taquicardia (150 latidos por minuto) y
taquipnea (24 respiraciones por minuto); fre-
cuencia cardiaca fetal de 172 latidos por minuto;
alteraciones neurolégicas por deterioro del
estado de conciencia (somnolencia), disartria,
hemiparesia derecha, movimientos orofaciales
de “chupeteo”, con mirada primaria central, de-
ficiente relacion con el medio, campimetria por
amenaza sin alteracion, movimientos oculares
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Concentracién de sodio durante las primeras horas de estancia hospitalaria en Guainia y Bogota.

Inicio de la reposicién de sodio y proceso de remision,
para descartar complicacién del cuadro clinico (neuroinfeccién),
ingresa a la unidad de cuidados intensivos por deterioro
resonancia magnética compatible con mielinolisis pontina o extra-
evolucion clinica satisfactoria (extubacion).

reanimacioén hidrica, 1)) se descarta neuroinfeccion,
neurolégico. Inicio del soporte ventilatorio,
pontina, C:) evolucién neurolégica estacionaria y

suspension de la reposicion de sodio y se remite
ingreso al hospital de IV nivel e inicio de
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preservados, Gvula centrada, elevacion simétrica
del velo del paladar, con hiperestesia ocular y
signo de Kernig y Brudzinski positivos. Se infor-
mo6 una talla de 156 cm y desnutricién marcada.

Los examenes de ingreso evidenciaron hi-
ponatremia (130 mEg/L), potasio sérico sin
alteraciones, disfuncién hepatica (AST 93
UI/L, ALT 205 UI/L, BT 1.5 mg/dL) y acidosis
metabdlica. Con base en lo anterior se esta-
bleci6 el diagnéstico diferencial de sindrome
meningeo, sindrome convulsivo y sindrome
encefalopatico. El tratamiento consistié en
tratamiento empirico con antibidticos, previa
puncién lumbar que resulté negativa para in-
feccion, por lo que se suspendi6 el tratamiento
antibiético. La tomografia computada cerebral
simple reporté un edema cerebral. Por el ries-
go de deterioro neurolégico y la necesidad
de soporte ventilatorio, la paciente requiri6
tratamiento multidisciplinario y fue trasladada
a la unidad de cuidados intensivos, donde se
efectud la intubacién orotraqueal, en tratamien-
to conjunto con los médicos de los servicios de
Neurologia y Ginecologia. Por el antecedente
de pielonefritis se solicité un examen general
de orina, que fue positivo para infeccién de vias
urinarias, por lo que se planteé la posibilidad
de sepsis de origen urinario. Los urocultivos
resultaron negativos. Se prescribi6 ceftriaxona
y vancomicina, y continu6 con tratamiento
anticonvulsivo con levetiracetam.

De acuerdo con la evolucién clinica de la pacien-
te y su estado gravidico, se sospeché trombosis
de senos venosos, por lo que se inicié tratamien-
to con anticoagulantes. La angiorresonancia y
resonancia magnética cerebrales evidenciaron le-
siones hiperintensas en T2 y FLAIR, en las regiones
talamica bilateral, periacueductal mesencefalicay
los ganglios basales bilaterales, ademas de dismi-
nucién del flujo en los senos venosos profundos
(Figura 2), por lo que requirié panangiografia
para la tipificacion de la lesién. En consenso

Resonancia magnética cerebral que muestra
lesiones hiperintensas de la sustancia blanca profunda
de forma simétrica, periventriculares y periacueducta-

les. A1) Cortes en T2. (FLAIR) se observan lesiones
hiperintensas en el tegmen mesencefalico. Cortes
enT2y B2) (FLAIR) lesiones en la regién posteromedial
y posterolateral del tdlamo.

con el servicio de Neurologia y considerando el
antecedente de hiperémesis gravidica con altera-
cion de la concentracion de sodio y potasio, con
velocidad de reposicién de electrolitos no clara,
se concluy6 que el cuadro era compatible con
mielinolisis extrapontina.

Durante su estancia en la unidad de cuidados
intensivos tuvo fluctuaciones del estado de
conciencia, episodios de estupor y agitacion
motora. Se le practicaron maniobras de ex-
tubacién en tres ocasiones sin ser toleradas,
disminuyé la saturacién de oxigeno y manifesto
signos de dificultad respiratoria, por lo que se
practicé traqueostomia, con adecuada evo-
lucién y disminucién progresiva del oxigeno
complementario.
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A partir de la hospitalizacién la frecuencia car-
diaca permanecié elevada (pico maximo 150
latidos por minuto), por lo que fue valorada
por el endocrinélogo vy el cardidlogo, quienes
coincidieron que la enfermedad tenia un origen
multifactorial y no se aconsej6 prescribir trata-
miento especifico. Al dia 30 de hospitalizacién
la paciente reporté evolucién neurolégica
estacionaria, con nuevos picos febriles, por lo
que se tomdé un nuevo urocultivo que report6
E. coli y se inicié tratamiento con meropenem
y vancomicina.

Ante la mejoria parcial del cuadro clinico y neu-
rolégico se indico el alta hospitalaria, con terapia
integral en su lugar de procedencia (Guainia),
por los riesgos de mantenerla en hospitalizacién.
Sali6 del hospital con diagnéstico de: embarazo
de 23.1 semanas, con feto vivo; mielinolisis ex-
trapontina, sindrome de alteracién del estado de
conciencia multifactorial, episodio convulsivo e
infeccién de vias urinarias.

En un principio se garantizé la red de apoyo
y contrarreferencia aérea al territorio para
finalizar el tratamiento con antibidticos.
Recibié apoyo de Trabajo Social e inici6 te-
rapias de rehabilitacién, que debfa continuar
de manera ambulatoria. La paciente finalizé
el embarazo por parto, en su domicilio, a las
38.3 semanas, del que naci6é una mujer, sin
complicaciones, consultando al hospital para
el alumbramiento.

El equipo médico que visité a la paciente en
Guainfa, a los 2 afos de su alta hospitalaria
en Bogotd, Colombia, advirtié las secuelas
neurolégicas, con dificultad para la marcha,
trastorno del lenguaje y dificultad para efectuar
actividades cotidianas (bafarse). Se encontraba
al cuidado de su hija mayor, quien refirié que
solo recibieron una visita domiciliaria de reha-
bilitacién y hasta la fecha es la familia quien
dirige las terapias.

2020 junio;88(6)

La hiperémesis gravidica se caracteriza por
vomito asociado con deshidratacion, desequi-
librio electrolitico, desnutricion y pérdida de
peso mayor de 5% durante el embarazo.' Si
bien los episodios de emesis pueden ocurrir en
50% de los embarazos, s6lo 0.2-2% de los casos
manifiesta alteraciones metabélicas e hidroelec-
troliticas severas, como hiponatremia, que ponen
en riesgo a la madre y al feto.

El caso aqui descrito inicié con un episodio
convulsivo, alteracion de la conciencia y déficit
neuroldgico. Este curso bifasico se ha descrito
en pacientes con sindrome de desmielinizacién
osmotica,* caracterizado por encefalopatia o
convulsiones, para después recuperarse rapida-
mente y deteriorarse 1 a 14 dias después, con
sintomas pontinos o extrapiramidales, alteracio-
nes de la conciencia o el afecto,'® incluso signos
de polineuropatia desmielinizante en las extre-
midades,' catatonia, trismo' y psicosis.'®718

El cuadro fue interpretado como posible eclamp-
sia y se plane6 descartar neuroinfeccién, con lo
que se inicio el traslado a una institucion de alta
complejidad, donde se estableci6 el diagnéstico
definitivo de mielinolisis extrapontina. Este se
fundamenta en la sospecha clinica; la resonancia
magnética cerebral es el estudio de eleccién para
la confirmacién de la enfermedad, por la eviden-
cia de lesiones hipointensas en la secuencia T1
e hiperintensas en las secuencias T2 y FLAIR.""
Alinicio, las imagenes no son concluyentes, por
lo que se recomiendan estudios seriados, puesto
que en la primera imagen no es visible la lesion
caracteristica?® o que la mielinolisis extrapontina
anteceda a la mielinolisis central pontina.?'

El diagnéstico diferencial de hiperintensidad en
los ganglios basales con restriccién en la difusion
en las secuencias T2 y FLAIR de la resonancia
magnética se establece con: hipoglucemia, ence-
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falopatia isquémica hipodxica, intoxicacion con
monoxido de carbono e hiperamonemia, que
pueden descartarse mediante la historia clinica
y con el estudio de glucometria al ingreso al
hospital. Otro diagnéstico diferencial incluye la
encefalopatia de Wernicke, una urgencia neu-
rolégica aguda originada por la deficiencia de
tiamina, que suele ser frecuente en alcohdlicos y
se manifiesta por la triada de ataxia, confusién y
oftalmoplejia, en conjunto con las caracteristicas
clinicas de deficiencia de vitamina B1. En esta
alteracién también se evidencia hiperintensidad
mediante resonancia magnética cerebral, con
distribucion irregular y asimétrica marcada.?'-*?

En cuanto al tratamiento, el caso aqui reportado
fue, aparentemente, agudo (menos de 48 horas);
sin embargo, el antecedente de hiperémesis e
hiponatremia un mes antes del cuadro actual
sugirio la posible agudizacién del cuadro de
inicio crénico (mayor de 48 horas). La importan-
cia de considerar esta condicién de cronicidad,
es que cuando se ha completado el periodo de
adaptacion cerebral, de 48 horas, las células
cerebrales son mas vulnerables a la desmieli-
nizacién osmaética, como sucedio al efectuar la
correccion rapida de la deficiencia electroliti-
ca.?® Otros aspectos que pudieron favorecer el
sindrome de desmielinizacién osmética fueron
la hipovolemia, provocada por la hiperémesis,
y el mal estado nutricional,? evidenciado por la
delgadez marcada.

Ademas, la hiperémesis y crisis convulsiva ma-
nifestadas por la paciente pueden catalogarse
como hiponatremia gravemente sintomatica,*
por lo que se recomienda la atencién rapida hasta
disminuir los sintomas, corregir en 10 mmol/L o
alcanzar los 130 mmol/L (lo que ocurra primero),
con comprobaciones ulteriores cada 4 horas.?' En
nuestra paciente, el primer control fue a las 22
horas de su ingreso, cuando habia sobrepasado
los 130 mEqg/L (135 mEg/L) y tenia un valor de 8
mEq, superior al del ingreso (127 mEg/L).

La correccién inicial de 6 mmol/L es efectiva
en pacientes con sintomas severos y no se ha
documentado beneficio terapéutico adicional
cuando se supera ese valor; por tanto, la meta
recomendada por las Guias Norteamericana y
Europea es de 4-8 mmol/L en pacientes con hi-
ponatremia cronica con bajo riesgo de sindrome
de desmielinizacién osmética, 4-6 mmol/L si el
riesgo es alto, y valores superiores en los casos de
riesgo bajo. Las mismas guias proponen la nemo-
tecnia de la “regla de los seis”, donde la palabra
“sintomas” se reemplaza por la abreviatura “sx”,
de la siguiente forma: seis al dia por seguridad;
seis en seis horas para los sx severos y suspen-
sion.??> Respecto de la hiponatremia aguda, las
mismas guias recomiendan la correccién inicial
de 4-6 mmol/L, y en caso de dudas acerca de la
temporalidad del inicio deberdan implementarse
tratamientos similares a los que se prescribe a
pacientes con hiponatremia crénica.

La paciente se encontraba en una institucién de
nivel intermedio (con especialidades de Gineco-
obstetricia y Medicina Interna, con laboratorio
clinico, sin unidad de cuidados intensivos ni
resonancia magnética), en un territorio que solo
tiene atencién de alta complejidad por via aérea,
y que el sindrome de desmielinizacion puede
aparecer, incluso, aunque se inicie la adecuada
velocidad de correccién de los trastornos elec-
troliticos.2°

Puesto que la paciente de este caso regreso a
su territorio de origen al finalizar la hospitaliza-
cién, no se contd con revaloracion neurolégica
ni de imagen, sino que solo pudo acceder a
terapias de rehabilitacion basadas en su condi-
cion al egreso. Que dichas terapias hayan sido
interrumpidas a las 15 semanas del egreso y el
embarazo finalizara en parto domiciliario sugie-
ren un efecto negativo y la necesidad de ajustar
el modelo de salud que se estd implementando
en ese territorio (Colombia) para cualificarlo a
nivel extramural.
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De acuerdo con la bibliografia, este es el pri-
mer caso de sindrome de desmielinizacion
osmética e hiperémesis en una paciente emba-
razada,"®1%2227 indigena, en su segundo episodio
de hiperémesis e hiponatremia, procedente de
un territorio con condiciones adversas de acce-
so, que obligaron al traslado aéreo, suponiendo
un reto mayor para la paciente. El informe de
Corona y sus colaboradores (2014)" es el mas
parecido al nuestro: su paciente manifest6 el
cuadro clinico antes de la semana 20 del emba-
razo, ingresé a la unidad de cuidados intensivos
y no tuvo afectacion fetal. Otros casos similares
demostraron afectacion neurolégica, pero no
reportan el desenlace fetal.”?? Es importante que
en los reportes futuros se incluya el seguimiento
neurolégico y fetal, con la finalidad de ampliar
el conocimiento del prondstico de las pacientes.

El sindrome de desmielinizacién osmética es una
alteracién que debe considerarse en el diagnés-
tico diferencial de pacientes embarazadas con
cuadros neurolégicos agudos y antecedente de
hiperémesis o hiponatremia. El tratamiento de
la hiperémesis gravidica en territorios rurales o
con problemas de accesibilidad geografica debe
apuntar a prevenir ese tipo de complicaciones
poco frecuentes, pero severas, como la mielinoli-
sis extrapontina o la mielinolisis central pontina.
Ademds, en el tratamiento de embarazadas con
hiperémesis, el antecedente de hiponatremia
aguda es sugerente de cronicidad. Los servicios
de Ginecoobstetricia de zonas rurales y de
dificil acceso deben garantizar las condiciones
de laboratorio y asistencia para la medicion, el
monitoreo continuo y el tratamiento 6ptimo de
la hiponatremia u otros trastornos hidroelec-
troliticos. Es importante integrar hospitales
universitarios o de alta complejidad, habitual-
mente ubicados en los centros urbanos, a la red
de atencion en territorios que solo cuentan con
hospitales de mediana complejidad.
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