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RESUMEN

La paralisis periodica hipocalemia es un trastorno autosémico dominante neuromuscular, que
forma parte de un conjunto de enfermedades agrupadas conocidas como canalopatias. Estas
diversas patologias se caracterizan por presentar mutaciones en los genes ubicados en los
canales i6nicos de sodio y calcio dependientes del voltaje, los cuales generan una
inexitabilidad de la membrana muscular. Presentan diversas manifestaciones clinicas como
episodios de pardlisis y debilidad muscular de los cuatro miembros que puede durar horas, no
obstante, suelen afectar principalmente a nivel de los miembros inferiores, relacionados con
niveles bajos de potasio en sangre. Se describen dos genes causantes de las alteraciones en
el voltaje denominados CACNA1S, SCN4A.

El diagndstico se basa en la historia clinica y sintomatologia, asi como la confirmacion
mediante pruebas genéticas, la adecuada educacion acerca de la identificacion de los factores
de riesgo, consejos dietéticos, cambios estilo de vida junto con intervenciones farmacoldgicas
son el tratamiento de eleccion ideal.

PALABRAS CLAVE: hipocalémica; canalopatias; debilidad muscular; paralisis.

ABSTRACT
The hypokalemic paralysis is a dominant neuromuscular autosomal disorder, that belongs to a
group of diseases known as channelopathies. These kinds of diseases are characterized for
showing mutations on the genes located on the ionic channels of sodium and calcium defendant
on the voltage, which cause an inexatibility of the muscular membrane. They present several
clinical manifestations like episodes of paralysis and muscle weakness of the 4 body members
which can last hours, nonetheless it usually affects the lower members of the body, related with
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low levels of potassium on the blood. There are two genes which cause the alterations in the

voltage denominated CACNALS, SCN4A.

The diagnosis is based on the clinical history as well the symptomatology, as well confirmation
through genetic tests, the adequate education about identifying risk factors, dietary advice,
lifestyle changes and well pharmacological intervention are the ideal treatment for the condition.

KEYWORDS: hypokalemic; channelopathies; muscular weakness; paralysis.
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INTRODUCCION

Las canalopatias musculares se definen
como un conjunto de enfermedades de
origen genético, poco frecuentes vy
heterogéneos, existen multiples mutaciones
a nivel de los canales i6nicos dependientes
del voltaje, estas alteraciones en estos
canales. Ocasionan modificaciones
especificamente en el ciclo de Ia
excitabilidad en membrana celular dando
como resulto una pérdida de funcién
representada en paralisis (1,2,3).

Se clasifican en tres distintos grupos de
patologias las miotonias no distréficas,
pardlisis periédicas (PP) y la hipertermia
maligna. A suvez las PP se dividen en varios
subgrupos estas se llaman pardlisis
periédica hipopotasemia (HypoPP), paralisis
periddica hiperpotasemia (HyperPP) y
sindrome de Andersen-Tawil (ATS) (3,4,5).
La HypoPP puede ocurrir y dar
sintomatologia bajo tres panoramas. De
origen primerio sea genético, tirotoxicosis o
por causas secundarias que provoguen
hipopotasemia por otros mecanismos
asociado a pérdida de potasio
gastrointestinal (3).

Dentro de su etiologia genética, se
encuentra como causas la mutacion en
genes que codifican y se encuentran
ubicados en los canales de calcio
CACNALS, gen gue codifica la subunidad
alfa-1 en este canal el cual es sensible a la
dihidropiridina ubicado en el mausculo
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esquelético, es la forma mas comun y
representa aproximadamente 60-70% de los
casos, a su vez en menor frecuencia existe
una alteracién en los canales de sodio en el
musculo esquelético llamado SCN4A,
representa una menor incidencia entre el 10-
20% aproximadamente, ambos se
encuentran ubicados en la membrana
citoplasmética del musculo esquelético o
sarcolema, los cuales son esenciales para
diversas funciones como es el acoplamiento
de excitacién-contraccion y la excitabilidad
sarcolémica (6,7).

Si bien no estéd descrito certeramente como
funciona la inactivacion de estos canales, se
cree que estas mutaciones a nivel de los
diferentes canales de calcio y sodio
ocasionan un defecto en la pérdida de
funcién, asi como una activacién o bien
inactivacion mas lenta de estos canales.
Que a su vez dan como resultado una
despolarizacion parcial de la membrana que
genera inexcitabiidad de las fibras
musculares por inactivacién de los mismos
canales (2).

Tanto las mutaciones en los canales de
calcio o sodio pueden causar PP del mismo
tipo ya sea HypoPP o ATS. Sin embargo, el
gen que codifica el canal de sodio puede
causar distintas mutaciones 'y en
consecuencia causar PP (hipopotasemia,
normokalaémica o hiperpotasémica) (1,4,8).
Su presentacion clinica no variay es idéntica
en los pacientes, ya sea causado por
mutaciones del canal del calcio o sodio.
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Ambas alteraciones ocasionan cambios que
afectan la permeabilidad de la membrana
celular, generando salida andmala de
potasio que a su vez afecta el potencial de
accion, provocando inestabilidad en la
despolarizacién paraddjica de la fibray a la
inexcitabilidad en el ajuste de K extracelular
bajo (9,10).

Si bien no es una patologia comun, es por
este medio que se busca ampliar el
conocimiento y dar a conocer con mayor
detalle esta patologia mediante esta
revision, en donde se realiza una diversa
blasqueda bibliografica que permite sintetizar
y recopilar las principales manifestaciones
clinicas, fisiopatologia, diagnéstico y
tratamiento.

METODO

Para esta publicacion se usaron buscadores
como, SCIELO, Access medicine, Cochrane
Library, Pubmed, Elsevier, Clinical Key,
Science Direct se utilizaron la combinacion
de descriptores como: “paralisis periddica”,
“canalopatias”, “Hypokalemic  periodic
paralysis”, “THPP “, “HypoKPP” para la
misma. Se seleccionaron articulos tanto en
inglés como espafiol. Toda la bibliografia
utilizada fue publicada en un periodo no
mayor a los cinco afios del afio actual.
Dicha basqueda se enfoco
fundamentalmente, en aquellos articulos en
el cual se logro revisar y analizar el texto
completo, con la mayor relevancia y mejor
calidad de informacién, se descart6 todos
aquellos articulos que se consideraron con
deficiencias en la metodoldgica importantes,
informacién desactualizada, los que se
abord6é poco, deficiente o no de manera
correcta el tema en  especifico,
Adicionalmente se consultaron libros de
referencia como Principios de Medicina
Interna, Principios de neurologia, Neurologia
clinica y neuroanatomia. Un enfoque basado
en la localizacion.

€699

Vol. 6(8), agosto 2021 - ISSN: 2215-4523/ e-ISSN: 2215-5279
http://revistamedicasinergia.com

HISTORIA

Las primeras descripciones acerca de la
HypoPP, ocurrié durante los afios 1800,
mediante la observacién por parte de los
cientificos Hartwig (1874), Westphal (1885),
Oppenheim (1891), asi como de Goldflam
(en 1895) en donde detallaron los primeros
hallazgos con respecto a la vacuolizacion del
sarcoplasma que esta presente en las fibras
musculares caracteristica de esta patologia,
por otra parte Aitken et en el afio 1937,
relaciona las concentraciones de potasio
disminuidas séricas durante los ataques de
pardlisis, a su vez explica que esta condicion
descrita puede revertir con la administracion
de potasio, para el afio 1991-1994 se realiza
las identificaciones de las primeras
mutaciones presentes en la PP ubicado en
el gen SCN4A 1991 y CACNAL1S en 1994
por parte de Ptacek et al. (11,12).

GENERALIDADES

Se define como un trastorno autosémico
dominante es decir se requiere Unicamente
una copia genética anormal para generar
manifestaciones clinicas, es la patologia
mas frecuente dentro del grupo de las PP,
presenta una prevalencia aproximada de 1
en cada 100.000 habitantes, se presenta con
mayor frecuencia en hombres que en
muijeres, con inicio predominantemente en la
adolescencia (3,4,13).

Presenta debilidad de caracteristicas
episddicas y paralisis muscular los cuales se
ven asociados con niveles bajos de potasio
menores de 3 mEqg/l (4).

Estos niveles bajos de potasio se pueden
deber a dos causas que son de origen
primario de causa tirotoxica y la HypoPP
familiar o secundarias asociado a pérdida de
potasio gastrointestinal (14).

Dentro de cambios patol6gicos se pueden
observar como las fibras musculares que se
encuentran de manera uniforme son un poco
mas grandes de los usual, pueden
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experimentar degeneracion segmentaria, a
Su vez en etapas mas avanzadas vy
degenerativas de la enfermedad, se observa
vacuolizacion de aspecto redondas u ovales
del sarcoplasma en donde se observan
cambios patolégicos en las miofibrillas y las
mitocondrias (12,15).

PRESENTACION CLINICA

Se desarrolla en la segunda década de la
vida, siendo menos frecuentes después de
los 40 afios. Posee caracteristicas
distintivas, como son los episodios
recurrentes, reversibles de debilidad
muscular flacida, bilateral y simétrica. Puede
agravarse y progresar a una debilidad
muscular permanente, generalmente se
presentan por la noche o temprano en la
mafiana. Ocurren de manera espontanea o
bien asociado con un deterioro en la calidad
de vida debido a la fatiga, debilidad
muscular, son predominantemente
nocturnos o temprano en la mafnana (3,16).
A su vez existen sintomas prédromos previo
a la debilidad y pardlisis los pueden estar
presentes como el hambre, sed en exceso,
xerostomia,  palpitaciones,  sudoracion,
diarrea, nerviosismo y sensacion de laxitud
o fatiga (12).

Se desarrolla en diversos grados de
debilidad entre ataques, asi mismo un grupo
amplio de pacientes afectados desarrollaran
debilidad persistente mas adelante en la vida
(20).

Dentro los factores desencadenantes se
representan por pardlisis flacida episodica
gue suele ser en respuesta a diversas
causas como puede ser el reposo después
de ejercicio agotador, frio o factores de la
dieta como comidas ricas en carbohidratos
favorecen su aparicion (10,16).

Tiene como caracteristica presentar
inicialmente disminucién del tono muscular,
mayoritariamente en extremidades que
suelen verse afectadas con mayor gravedad
gue los musculos del tronco, tiende a ser
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mas marcada  proximalmente  que
distalmente, asi como las piernas mas que a
los brazos, ademés cuando la crisis se
encuentra en su fase maxima, los reflejos
tendinosos vy reflejos cutdneos pueden verse
afectados de tal manera de reducirse o
desaparecer por lo que la hiporreflexia o
arreflexia es un patron tipico (17).

Episodios mas graves también pueden verse
comprometidos como la musculatura ocular,
bulbar y respiratoria, asi como la deglucion.
Sin embargo, se describen variantes atipicas
de estos episodios donde pueden desarrollar
a lo largo del tiempo debilidad de forma
permanente con mayor predominio en los
miembros inferiores o afectar la musculatura
ocular, respiratoria, deglucion entre otros
(4,12).

Se puede presentar por intervalos de
tiempos que pueden variar de semanas a
meses, su sintomatologia se caracteriza por
ser de corta duracion que puede varias de
minutos a horas, no obstante, puede
necesitar hasta un periodo de 24 horas, para
mostrar resoluciéon completa de los sintomas
(18,14).

Esta descrito que en casos severos de
HypoPP pueden presentar arritmias
cardiacas, que a su vez el descenso de
potasio presenta manifestaciones en el trazo
del electrocardiograma (ECG), hallazgos
como depresion del segmento ST,
disminucion en la amplitud de laonda T y un
aumento en la amplitud de las ondas U; no
obstante, el corazon y los musculos lisos no
se ven afectados por la enfermedad (13).

DIAGNOSTICO

El diagnostico se estable mediante la historia
clinica, pruebas electromiografias ademas
de pruebas genéticas, asociados con
potasio sérico disminuidos y documentados
menores a<3,5 mmol/Ldurante los ataques,
a su vez se relacionan otros tipos de
electrolitos afectados, como la
hipofosfatemia e hipomagnesemia leves y
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enzimas elevadas en casos graves tales
como creatinfosfoquinasa, enzima aspartato
aminotransferasa y lactato deshidrogenasa
(3,18).

Inicialmente se debe sospechar con base a
la historia clinica y anamnesis minuciosa que
permita una mejor orientacion diagnostica,
en donde se debe sospechar en individuos
gue se describan ataques episodicos y
recurrentes de paralisis flacida o debilidad,
asi de historia familiares de paralisis
episodicas (4,13).

A su vez la identificacion de una variante
patogénica heterocigética puede ser
confirmado mediante una prueba genética
entre 60% al 70% de los pacientes que
cumplen los criterios clinicos en el gen es
CACNALS o SCN4A y el cromosoma es
1g31-32 0 17g23-25; no obstante, se estima
gue aproximadamente el 30% pueden no
tener una variante patdégena identificada en
ninguno de estos genes descritos
previamente conocidos (10).

El ejercicio fisico un factor desencadenante,
gue puede ser agravante o atenuante de los
sintomas, es por ello y basado en este
principio el ejercicio puede ser utilizado
dentro de su diagndstico como una prueba
funcional en electromiografia, mediante la
prueba de provocacién con ejercicio (1).

Se ha evidenciado que los estudios
electrofisiologicos no son de gran utilidad en
crisis agudas para su diagnéstico, debido a
gue se debe realizar posterior a la crisis; sin
embargo, se puede observar la ausencia de
descargas  miotbénicas, presencia de
progresiva, asi como de una marcada
disminucion en la amplitud de los
potenciales de accién motora, asi como una
reduccioén de la velocidad de conduccion de
las fibras musculares (14).

Dentro de los hallazgos histolégicos que
podemos encontrar en una biopsia muscular
se puede observar vacuolas centrales en las
fioras musculare, con depésitos de
glucégeno dentro de ellas que alteraran la
estructura de la fibra muscular, lo que
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finalmente podria estar relacionado con las
fibras musculares distréficas (15).

TRATAMIENTO

Es importante individualizar en cada
paciente, el manejo consiste en tratamiento
preventivo con cambios en el estilo de viday
evitar los desencadenantes los cuales son
suficientes en cierto grupo de pacientes,
mientras que otro grupo de individuos se
benefician de intervenciones farmacoldgicas
adicional a estos cambios (2,10).
Las cuales consisten en abortar los ataques
agudos y de forma preventiva manejo
cronico para reducir la frecuencia de los
ataques, con el fin de evitar o disminuir a
largo plazo evitar las crisis (10,13).
e Tratamiento agudo
Dentro del tratamiento farmacol6gico
agudo varia en relacién con la gravedad
y duracion de los sintomas. Usualmente
los ataques leves tienden a resolver
espontaneamente, el objetivo principal
consiste en prevenir las futuras
complicaciones como arritmias (3,19).
Para las crisis agudas leves, se puede
administrar por via oral una dosis de 0,5
a 1 mEqg/kg hasta 200 mEg/24horas
hasta la normalizacién, existen ciertas
condiciones en donde los paciente se
benefician de tratamiento intravenoso,
en casos como cuando no se tolera la via
oral sea por problemas de deglucion,
vOmitos o en escenarios de crisis agudas
graves, en donde no hay mejoria
significativa al pasar 1 a 2 horas, es por
ello que en estos casos la administracion
de KCI por via intravenosa a 40 mEg/
en solucion de manitol al 5%, sin exceder
de 20 mEg/hora ni 200 mEg/dia es el
tratamiento idéneo, no se debe
administrarse  sueros glucosados o
solucion salina, debido a que pueden
ocasionar un aumento de insulina
enddgena que agravara la
hipopotasemia promoviendo ain mas la
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entrada de potasio en el musculo
esquelético (2,4,13).

e Tratamiento preventivo
Las medidas preventivas no
farmacol6gicas consisten en la
educacion acerca de dieta y estilo de
vida, como lo son tener una dieta
hiposddica (menos de 160 mEqg/dia),
dieta baja en carbohidratos, ingestas
menos copiosas, pero con mayor
frecuencia, evitar la exposicion al frio y el
ejercicio intenso, son algunos de estos
factores a evitar (2,13).

e Tratamiento crénico alargo plazo
A su vez acetazolamida 250 mg cada 12
horas, sirve para prevenir futuras crisis,
el cual puede ser administrado de
manera  profilactica, en  aquellos
pacientes que presentan mutaciones en
los canales CACNALS son los que mejor
responden al tratamiento, sin embargo
para pacientes con mutaciones en
SCNA4A, estos suelen ser refractarios a
tratamiento e incluso pueden presentar
una exacerbacion de los sintomas, es
por ello que se benefician con el
diclorfenamida (50 a 150 mg/dia),
espironolactona o triamtereno (4,12).

CONCLUSIONES

La HypoPP, forma parte de Ilas
enfermedades que conforman el grupo de
las canalopatias musculares de origen
genético, su clinica puede llegar a afectar la
calidad de vida debido a sus episodios de
debilidad muscular flacida, bilateral vy
simétrica, su duracion es variable de horas a
dias. Inicia generalmente durante Ila
adolescencia, los hombres suelen verse
afectados con mayor frecuencia que las
mujeres, su sintomatologia se encuentra
asociado con la disminucién de los niveles
de potasio en sangre.

Su clinica se presenta principalmente a nivel
de las extremidades, respetando
musculatura facial y respiratoria, sin
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embargo, en casos graves no se exime de
gque puedan verse afectados. Su
sintomatologia suele ser intermitente y
reversible, sin embargo, puede progresar ha
debilidad muscular permanente y progresiva
principalmente en musculos proximales de
las extremidades inferiores. Factores como
el ejercicio fisico, dieta rica en carbohidratos,
exposicion al frio entre otros, estas descritos
como causas desencadenantes para
desarrollar sintomatologia.

El tratamiento consiste en tres pilares
importantes que involucra el tratamiento
farmacolégico para las crisis agudas
mediante la administracion de KCL sea por
via oral o intravenosa, tratamiento crénico a
largo plazo preventivo y medidas no
farmacoldgicas como la educaciéon acerca
de evitar los factores desencadenantes,
dieta y estilo de vida.

Los autores declaran no tener conflicto
de interés.
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