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Reporte de caso

Intoxicacion por metanol, reporte de un caso

Jorge Loria Castellanos,* Artemio Bermeo Limén,** Armando Ramirez Hernandez**
Daniel E Fernadndez Rojas***

RESUMEN

El metanol, también conocido como alcohol metilico o alcohol de madera, es considerado el alcohol mas sencillo; se emplea en
la industria como componente de diversas sustancias de uso doméstico (anticongelante, disolvente y combustible). Si bien en la
actualidad se describen casos esporadicos, su mortalidad suele ser muy elevada. Su empleo dentro de la produccién de bebidas
alcohdlicas adulteradas ha dado lugar a brotes de intoxicaciones agudas. La exposicion al toxico se da predominantemente por
via oral, aunque la absorcién inhalada o transdérmica puede dar lugar a una intoxicacion. La susceptibilidad a los efectos téxicos
del metanol es variable, pero la ingesta de una pequefa cantidad puede dar lugar a una intoxicacion grave. La intoxicacion, tanto
accidental como con fines suicidas, presenta una elevada morbimortalidad, debido en gran parte a la dificultad para confirmar el
diagnostico, lo que retrasa el tratamiento, el cual deberia ser iniciado ante la minima sospecha del cuadro sin esperar la confir-
macion por laboratorio, ya que la precocidad de la administracion de las medidas terapéuticas es crucial a fin de limitar el dafio y
posibilitar una potencial recuperacion del paciente. A continuacion presentamos un caso de intoxicacion por metanol atendido en
el Servicio de Urgencias de un hospital de segundo nivel de la ciudad de México.
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ABSTRACT

Methanol, also known as methyl alcohol or wood alcohol, is considered the simplest alcohol, is used in industry as a component
of various household substances (antifreeze, solvent and fuel). While the sporadic cases are now described, its mortality is usu-
ally very high. Its use in the production of adulterated alcoholic beverages has resulted in several outbreaks of acute poisoning.
Toxic exposure occurs predominantly orally, although inhalation or transdermal absorption may lead to poisoning. The suscepti-
bility to the toxic effects of methanol is variable, but eating a small amount can lead to severe poisoning. Both accidental poison-
ing for suicide has a high morbidity and mortality, largely due to the difficulty in confirming the diagnosis is that which delays treat-
ment should be initiated at the slightest suspicion of the table without waiting for laboratory confirmation, since the precocity of the
administration of therapeutic measures is crucial to limit damage and allow a potential recovery of the patient. Here is a case of
methanol poisoning treated in the Emergency Room of a second level hospital in Mexico City.
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REPORTE DE CASO

Paciente masculino de 42 anos, ocupacién veterina-
rio, antecedentes de adiccién a cocaina, la que segin
sus familiares no ha consumido desde hace anos; al-
coholismo positivo desde los 18 afios, con niveles de
embriaguez cada 8 dias.

Padecimiento actual: Cuadro de 2 dias de evolu-
cién posterior a estar limpiando pieles en el trabajo
con sustancia no especificada, asi como ingesta de
cantidad no especificada de bebidas alcohdlicas.
Inicia con presencia de ansiedad, irritabilidad, nau-
seas, vomito, visién borrosa y diplopia; es maneja-
do en forma inicial por médico particular sin datos
mas precisos. El cuadro se incrementa, presentan-
dose pérdida subita de la visién bilateral v acudien-
do a unidad de primer nivel de atencién, de donde
es referido. Al ingreso a urgencias, presenta 3 even-
tos convulsivos ténico-crénico-generalizados, los
cuales son yugulados con diacepam intravenoso. A
la exploracién en postictal: cianosis distal, midriasis
bilateral (Figura 1), no ingurgitacién yugular, car-
diopulmonar y abdomen sin compromiso, extre-
midades con Babinski bilateral. Tensién arterial:
118/79, frecuencia cardiaca 100 x~, frecuencia
respiratoria 16 x°, temperatura 36.4, destrostix
180. Se inicia manejo avanzado de la via aérea,
soluciones cristaloides, impregnacién con fenitoi-
na mg, solicitindose paraclinicos (biometria, qui-
mica sanguinea, gasometria), tomografia de créa-
neo y electrocardiograma.

Laboratorio de ingreso con hb 15.0 g/dL, leucoci-
tos 13,000, glucosa 91 mg/dL, creatinina 3.0 mg/dL,
Na 143 mEq/L, K 5.3 mEq/L, cloro 113 mEg/L. BUN
18 mg/dL, lipasa 589 U/L

Los reportes gasométricos se presentan a continua-
cién:

Ingreso 1 hora 3 horas 5 horas
pH 6.80 6.80 7.01 7.17
pCO, 35 18 23 11
pO, 64 337 309 251
HCO, No detectable 7.7 6.4 4.0
EB No medible -19.3 -25.3 -24.5

El reporte de la tomografia de créaneo es: Edema
cerebral diseminado, compatible con proceso meta-
boélico y/téxico (Figura 2).

La evolucién continta siendo térpida, desarrollan-
do hematuria franca y acidosis metabélica persistente;
esta Ultima a pesar del manejo agresivo con solucio-
nes cristaloides y bicarbonato (Figura 3).
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Dados los antecedentes de estar expuesto reciente-
mente a quimicos e ingesta de bebidas alcohélicas
desconocidas, asociados al deterioro neurolégico con
afecciones visuales stbitas y la acidosis metabdlica
con anion gap alto persistente, se considera la posibili-
dad de intoxicacién por metanol. En virtud de no po-
der realizar hemodidlisis ni contar con el antidoto de
eleccién, femepizol, se decide iniciar infusién por son-
da nasogastrica de alcohol etilico al 40% a dosis de
0.6 g/kg en bolo, con un mantenimiento de 100 mg/
ka/h, asi como ajuste de dosis de bicarbonato y trata-
miento adyuvante con acido félico. Previamente al
inicio del etanol se habia enviado una muestra para
determinacién sanguinea de metanol a un laboratorio
privado.

El paciente se ingresa a la Unidad de Cuidados In-
tensivos manteniéndose manejo hidrico, etanol por
sonda nasogastrica y apoyo mecéanico ventilatorio. Se
establece una calificacién APACHE de 40 puntos,
con una mortalidad potencial del 91.1%.

La evolucién es térpida, con pobre respuesta al
manejo, gasometria de control con acidosis persisten-
te y EB de -24.5.

A las 24 horas de ingreso, el paciente presenta
paro cardiorrespiratorio que no revierte tras 20 minu-
tos de maniobras de reanimacion avanzada, dandose
por fallecido.

El reporte post mortem entregado tras una semana
menciona niveles de metanol en sangre de 79 mg/dL
(Nivel recomendado: No detectable).

DISCUSION

El metanol (CH,0OH) es un alcohol alifatico, liquido
incoloro y volatil a temperatura ambiente. Por si mis-
mo es inofensivo, pero sus metabolitos son en extre-
mo toxicos. Su uso es habitual en productos industria-
les, de laboratorios y en el propio hogar, existiendo
ademas un uso clandestino como sustituto en bebidas
alcohdlicas. La via mas habitual de intoxicacién agu-
da es la oral. Existe una gran variabilidad en la dosis
que se considera toxica y letal, aunque la mayoria de
los autores consideran esta Gltima como de 30 mL de
metanol puro.!

El metanol es rapidamente absorbido desde el
tubo digestivo, dando picos plasméticos a los 30-90
minutos. La vida media sérica oscila entre 14 y 30
horas; se distribuye libremente y su volumen de distri-
bucién es de 0.6-0.7 L/kg, no se une a proteionas.
Una pequeia cantidad de metanol se encuentra en el
aire espirado de sujetos normales por produccién me-
tabdlica endbégena. En pacientes no tratados, la elimi-
nacién renal es menor del 5% vy el resto se elimina por
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biotransformacién hepéatica, oxidandose a través de la
alcoholdeshidrogenasa y generando formaldehido, el
cual se convierte, por la aldehidodeshidrogenasa, en
acido férmico vy, posteriormente, a través de una oxi-
dacién dependiente del folato, en anhidrido carbéni-
co y agua. En la toxocinética del metanol es intere-
sante considerar que el etanol tiene una afinidad por
la alcoholdeshidrogenasa entre 10-20 veces superior
al metanol, de ahi su eficacia como antidoto. Los
efectos téxicos de la sobredosis de metanol se deben
a la formacién de estos dos metabolitos, siendo el aci-
do férmico el principal responsable de la toxicidad
ocular y de la acidosis metabdlica anién gap elevado.
En estadios avanzados de la intoxicaciéon puede for-
marse lactato como consecuencia de la inhibicién mi-
tocondrial por el formato y por hipoxia histica, exa-
cerbando la acidosis metabdlica. El metanol por si
mismo no es toxico; la accién toxica depende de la
cantidad de metabolitos téxicos que se formen.*1?

El dato caracteristico de la intoxicacién por meta-
nol es la acidosis metabdlica con anion gap >16
mmol/L, por lo que debe sospecharse en todas las si-
tuaciones en que, de forma inexplicable, exista acido-
sis metabdlica con aumento del anion gap. La propia
acidosis puede ser causa de, a través del acido oxalico,
depresién miocéardica y necrosis tubular aguda. El alco-
hol aldehido, y los acidos glicdlico y glioxilico contribu-
yen tanto a la depresion del Sistema Nervioso Central
como a la toxicidad renal, con hemorragias focales,
necrosis cortical, dilataciéon de tibulos proximales y
formacién de cristales de oxalato célcico.!*1°

El inicio de la sintomatologia es extremadamente
variable y depende de la dosis de metanol, de la velo-
cidad de incorporacién y de la via de entrada, pu-
diendo empezar entre los 30 minutos y las 72 horas,
aunque lo habitual suele ser que aparezcan en las pri-
meras 12-24 horas que es el tiempo necesario para la
biotransformacién del metanol.!®
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Los sintomas y signos de la intoxicacién pueden te-
ner diferentes repercusiones y agruparse en:

a) Sistema Nervioso Central: en la intoxicacién leve o
moderada se produce cefalea, mareo, letargia, ataxia
o un estado similar a la intoxicacién etilica. En casos
graves pueden aparecer convulsiones, coma y edema
cerebral. La neurotoxicidad selectiva es el resultado
de la hipoxia que produce el &cido férmico tras la in-
hibicién de la citocromo oxidasa.!”!8
b) Afectacién ocular: se presenta pérdida stbita de la
agudeza visual y edema de papila con ceguera irre-
versible por atrofia del nervio éptico. Pueden apa-
recer nistagmus y alteraciones de los reflejos pupi-
lares. Asimismo, puede desarrollarse pérdida de vi-
sién, midriasis con pérdida del reflejo fotomotor y
edema de papila.l”!?
Gastrointestinales: el metanol es ligeramente irri-
tante, lo que condiciona nauseas, vémitos y dolor
abdominal; si el cuadro avanza se pueden desarro-
llar datos clinicos y enziméaticos de pancreatitis
aguda.?

o

El metanol no produce toxicidad pulmonar, excep-
to en caso de inhalacién. La disnea y taquipnea pre-
sentes en estos enfermos suelen traducir un trastorno

Figura 1. Midriasis bilateral en el paciente intoxicado por metanol.

Figura 2. Tres cortes tomogra-
ficos en donde se aprecian da-
tos de edema cerebral severo.
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Figura 3. Hematuria desarrollada por el paciente intoxicado por
metanol.

metabdlico o neurolégico, o aspiracién secundaria a
alteraciones en el nivel de conciencia.?!-??

Los hallazgos de la tomografia craneal de este caso
(edema cerebral masivo) no fueron los habituales en
este tipo de intoxicaciones, en donde suelen ser fre-
cuentes la necrosis hemorragica de los ganglios basa-
les (fundamentalmente en el putamen y caudado); es-
tas zonas son particularmente sensibles a la hipoxia
por su alta demanda.?%®

El diagnéstico se confirmaré por la determinacién
en sangre u orina del metanol, condicién con la que
en la mayoria de los hospitales de nuestro medio no
se cuenta de forma rutinaria, por lo que debe prevale-
cer la sospecha clinica ante una acidosis metabdlica
de anion gap alto.?028

La gravedad de la intoxicacién se clasifica de acuer-
do a los niveles de metanol en la sangre, que se corre-
lacionan con la clinica en las siguientes formas:?-32

Intoxicacién leve: Metanolemia (metanol en
sangre) menor de 10 mg/dL. Sensacién de fatiga,
nauseas, epigastralgias, cefalea y visuales de percep-
cién o acomodacién.

Intoxicacion moderada: Metanolemia entre 10-
50 mg/dL. Vémitos, expresiones de embriaguez, es-
pecialmente si la intoxicacién es mixta (etanol-meta-
nol), piel fria y sudorosa, visién borrosa y se presenta
taquipnea, tratando de hacer compensacién respira-
toria de la acidosis metabdlica.

Intoxicacion severa: Metanolemia mayor de 50
mg/100 mg/dL. Paro comatoso, respiracién rapida y
superficial, convulsiones, cianosis periférica y central,
hipotensién, edema de papila.

Las metanolemias superiores a 100 mg/dL se con-
sideran letales.
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Dentro del diagnéstico diferencial se deben conside-
rar todas aquellas entidades que también produzcan
una acidosis metabdlica con anién gap aumentado (in-
toxicacién por salicilatos, etilenglicol, cetoacidosis alco-
hoélica, etc.). En la actualidad existen kits comerciales
basados en la deteccién de alcohol deshidrogenasa y
alcohol oxidasa, que pueden ayudar a hacer un diag-
noéstico rapido de la ingesta de metanol puro (sin aso-
ciar etanol).33-3¢

La evolucién se correlaciona mejor con la grave-
dad de la acidosis que con la concentracién sérica de
metanol. El pronéstico es mejor si la dosis ingerida ha
sido fraccionada en el tiempo, si de forma simultanea
se ha ingerido alcohol etilico o si se aplica temprana-
mente el tratamiento adecuado.

Dada la alta letalidad de estos casos, es recomenda-
ble un abordaje intensivo, retrasando lo menos posible
la atencién. Las medidas terapéuticas incluyen el trata-
miento sintomatico de las complicaciones, la correccién
de la acidosis, la administracién de etanol para dismi-
nuir la transformacién del metanol en sus metabolitos
toxicos y la extraccién de los mismos con dialisis.”®

Se debe otorgar un soporte respiratorio adecuado
con manejo avanzado de la via aérea vy ventilacién
mecénica si son necesarios. Se deben administrar so-
luciones intravenosas para mantener un balance hi-
droelectrolitico y diuresis adecuados.

El lavado géstrico sélo es eficaz dentro de las dos
primeras horas postingestién. El carbén activado, los
laxantes o los catéarticos no son eficaces en la intoxica-
cién por metanol.®%°

De forma inicial se aconseja iniciar la administra-
cién de su antidoto (etanol) cuando sospechemos una
intoxicacién de metanol importante (> 30 mL en
adultos y > 0.4 mL/kg en nifios) y/o ante la presencia
de una acidosis metabdlica y/o clinica, aunque no co-
nozcamos la dosis ingerida ni los niveles de metanol.
El etanol se considera de eleccién, ya que al ser tam-
bién metabolizado por el alcohol deshidrogenasa, aun-
que con una afinidad 10 veces superior, produce una
inhibicién competitiva bloqueando la formacién de los
dos metabolitos (formaldehido y acido férmico), res-
ponsables de la toxicidad. Para que dicho efecto tera-
péutico se ejerza de forma adecuada, se deben mante-
ner niveles de etanol en plasma de 1-1.5 mg/mL
(100-150 mg/100 mL). Este tratamiento requiere la
monitorizacién de los valores plasmaticos de etanol,
ya que existen variaciones interindividuales en su me-
tabolismo y hay cierta dificultad para mantener los va-
lores adecuados, sobre todo cuando se realiza hemo-
dialisis junto con la administracién de etanol.4-42

Las indicaciones para la administracién de metanol
son: niveles plasmaticos de metanol por encima de
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0.2 g/L, ingesta superior a 0.4 mL/kg de peso, o cual-
quier paciente sintomético y con acidosis metabélica
con AGAP aumentado, hasta que se confirme la in-
toxicacién.

La administracién intravenosa de etanol es mas se-
gura que la oral, aunque es irritante venoso y puede
producir tromboflebitis superficial. La solucién éptima
debe contener etanol al 10% y dextrosa al 5%. Puede
administrarse etanol oral al 20-30%; aunque se han
utilizado dosis superiores, éstas pueden producir gas-
tritis. El etanol puede administrarse por via oral o in-
travenosa (por via central dada su elevada osmolari-
dad). Para cualquiera de las dos vias es necesario
diluir el alcohol etilico absoluto; si es por via oral se
diluye con agua hasta llegar a una concentracién del
20-30%, y en el caso de la via intravenosa se diluye
en suero glucosado hasta llegar al 5-10%. Existen va-
rias férmulas para calcular este manejo; una pauta
bastante practica podria ser la siguiente: para un
adulto promedio de 70 kg.

Dosis de impregnacién: 1 mL de etanol absoluto
por kg.

* Via oral: whisky 40%: 175 mL de whisky méas 175
de agua para que la solucién final tenga una con-
centracién de etanol del 20%.

¢ Viaintravenosa: 70 mL de etanol al 100% + 630 cc
de suero glucosado para que la concentracién de
etanol sea del 10%, a pasar durante 15 minutos.

Dosis de mantenimiento

* 0.16 mL/kg/hora. Dicha dosis debe multiplicarse
(0.20-0.40 mL/kg/h) durante el tiempo que se
mantenga la hemodidlisis, si es que se aplica. Si se
trata de un alcohélico crénico, la dosis de manteni-
miento es de 0.2 mL/kg/h. La dosis de manteni-
miento debe seguirse hasta que las concentracio-
nes de metanol se encuentren por debajo de 20
mg/100 mL, y si no se dispone de este dato, hasta
que el enfermo tenga un pH > 7.3 sin ayuda del
bicarbonato.

Otra alternativa podria ser: 0.16 mL/kg/hora x 70
kg =11.2 mL/hora de etanol al 100%.

¢ Via oral: whisky 40%: 28 mL/hora de whisky + 28
ml/hora de agua. (Etanol 20%).

¢ Via intravenosa: 11.2 mL de etanol al 100% dilui-
dos en 100.8 mL de glucosado, dandose 112 mL
de esa mezcla a la hora (etanol 10%).

Una opcién maés préctica se observa en el cuadro 1.
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Cuadro 1.
Manejo con alcohol etilico via oral para el paciente con
intoxicacién por metanol.

Alcohol al 43%
Carga 1.8 mL/kg

0.2 mL/kg/hora

Alcohol al 10%
7.6 mL/kg

0.83 mL/kg/hora

Mantenimiento en
paciente no bebedor
Mantenimiento en
paciente bebedor

0.46 mL/kg/hora 1.96 mL/kg/hora

Hoy en dia se dispone de otro antidoto, el fomepi-
zol (4-metilpirazol), medicamento aprobado por la
Food and Drug Administration (FDA) y que actia al
inhibir competitivamente la ADH, con una afinidad
por ésta 80,000 veces superior al metanol y 8,000 ve-
ces superior a la del etanol. No tiene efectos hepato-
téxicos y tiene algunas ventajas sobre el etanol: no in-
crementa la sedacién sobre el paciente, tiene menos
riesgo de hipoglucemia, menos problemas de exceso
de liquidos, menos problemas en pacientes inestables
hemodindmicamente, facil manejo y administracion,
pudiéndose administrar tanto por via oral como intra-
venosa. El gran inconveniente del fomepizol es su ele-
vado costo, pues un tratamiento cuesta entre 3,000 y
6,000 euros. La dosis de impregnacién es de 15 mg/
kg y la de mantenimiento de 10 mg/kg cada 12 horas
por 2 dias y luego 15 mg/kg cada 12 horas, hasta la
normalizacién del paciente. Se administrara diluido
en suero y a pasar en 30 minutos cada dosis.**!

El empleo de bicarbonato no sélo mejora la aci-
dosis metabdlica, sino que evita la formacién de
acido férmico. Se debe comenzar su infusién cuan-
do el bicarbonato sea inferior a 18 mEqg/L. En oca-
siones, la cantidad necesaria de bicarbonato es ele-
vada (500-1,000 mEg/dia), ya que con relativa
frecuencia los pacientes presentan un pH inferior a
7.0, que no responde al tratamiento con bicarbona-
to. Estudios clinicos han demostrado mejoria de la
visién tras correccién de la acidosis, debido al movi-
miento del acido férmico fuera de la célula: Las do-
sis son de 1-2 meqg/kg y se continuara su uso segin
el déficit de bases.>>53

Se requieren suplementos de écido félico, los cua-
les incrementan la degradacién del acido férmico en
H,0y CO,, reduciendo con ello la gravedad de las le-
siones oculares. El folato es un cofactor del catabolis-
mo del acido férmico y, por lo tanto, es de especial
importancia proporcionar suplementos de folato, so-
bre todo a pacientes alcohdlicos, en los que puede
existir un déficit previo. Se ha demostrado que es
efectivo si se administra hasta 10 horas después de la
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ingestién de metanol. Se recomienda su administra-
cién en todos los pacientes, a razén de 50 mg por via
intravenosa, cada 4-6 horas IV diluido en suero gluco-
sado. 4%

Entre las medidas encaminadas a activar la extrac-
cién del metanol, la hemodidlisis es la mas util, ya
que depura tanto el metanol como sus metabolitos.
La diuresis forzada no es eficaz y la didlisis peritoneal
apenas tiene efecto eliminador. Sus indicaciones son:
Concentraciones de metanol > 50 mg/100 mL (0.5 g/
L), acidosis metabdlica (pH < 7.25) refractaria al tra-
tamiento, manifestaciones visuales, depresién del ni-
vel de conciencia e insuficiencia renal aguda. La he-
modidlisis debe seguirse hasta que la metanolemia
sea inferior a 29 mg/100 mL o el pH se mantenga sin
ayuda de bicarbonato por encima de 7.3. En caso de
no disponer de este dato, debe continuarse durante
10-12 horas. Durante la hemodiélisis se debe seguir
administrando etanol, aunque la dosis de manteni-
miento sea superior. (0.2-0.4 mL/kg/h).55-57

CONCLUSIONES

La intoxicacién por metanol sigue siendo en la actua-
lidad un problema de gran interés toxicolégico, dado
la grave acidosis metabdlica con anién gap elevado
que ocasiona y lo rapido que puede conducir al desa-
rrollo de complicaciones e incluso la muerte.

Esta acidosis, asi como las subitas manifestaciones
neurolégicas, deben orientarnos la sospecha diagnos-
tica, haciendo crucial establecerla de forma tempra-
na, a fin de instaurar un tratamiento intensivo precoz,
ya que tanto los antidotos utilizados como el manejo
hemodialitico pierden gran parte de su eficacia cuan-
do la mayor parte del metanol ha sido metabolizado a
sus productos téxicos.
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