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ABSTRACT

Central pontine myelinolysis or osmotic demyelination syndrome is a disorder
consisting of non-inflammatory demyelination, involving the pons, secondary to
swallowing or neuronal edema in patients with severe hyponatremia undergoing
rapid sodium replacement, which is considered the main pathophysiological
mechanism. The clinical manifestations are diverse and some cases have been
reported in pregnant women with hyponatremia induced by severe hyperemesis
gravidarum. There is no evidence regarding optimal treatment or prognosis, so it is
essential to recognize hyponatremia and perform an adequate correction of sodium
levels to avoid this complication. We present the case of a 21-year-old woman with a
12-week pregnancy who presented gait distrubances, polydipsia, speech disorders,
dysphonia and intense vomiting with alterations in serum sodium levels. Cerebral
magnetic resonance imaging revealed symmetrical hypointense lesions in the region
of the pons, with no mass effect or compression of adjacent structures suggestive of
osmotic demyelination.
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RESUMEN

La mielinolisis pontina central, o sindrome de desmielinizacién osmolar, es un
trastorno que consiste en desmielinizacion no inflamatoria, que involucra la
protuberancia secundaria a inflamacion o edema neuronal en pacientes con
hiponatremia grave sometidos a reemplazo rapido de sodio, el cual se considera
el principal mecanismo fisiopatolégico. Las manifestaciones clinicas son diversas
y se han informado casos en embarazadas con hiponatremia severa inducida por
hiperémesis gravidica. No existe evidencia con respecto al tratamiento o prondstico
optimo, por lo que es esencial reconocer la hiponatremia y realizar la correccién
adecuada de los niveles de sodio para evitar esta complicacion. Se presenta un caso
de una mujer de 21 afios con embarazo de 12 semanas que presenté trastornos de
la marcha, polidipsia, alteraciones del habla, disfonia y vémitos intensos junto con
alteraciones de las concentraciones séricas de sodio. Las imagenes de resonancia
magnética cerebral revelaron lesiones hipointensas simétricas en la region de
la protuberancia, sin efecto de masa o compresién de estructuras adyacentes
sugestivas de desmielinizacion osmética.
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INTRODUCCION

La mielinolisis central pontina, o sindrome de
desmielinizacién osmotica, se asocia con una
correccion rapida del sodio en la hiponatremia,
con sintomas que aparecen entre el segundo
y sexto dia del diagndstico de las alteraciones
electroliticas. Se caracteriza por destrucciéon de
la mielina a nivel pontino, aunque puede afectar
otras regiones extrapontinas®.

El embarazo es una causa conocida de vomi-
tos recurrentes, que se vinculan a la pérdida de
electrolitos (potasio, sodio y cloro) e hidrogenio-
nes. La emesis gravidica se presenta en forma
frecuente hasta en un 50% de los embarazos
normales; pero solo 0,2% a 0,3% presentan al-
teraciones metabdlicas asociadas a la hipereme-
sis gravidica. La fisiopatologia de la hiperémesis
es poco conocida, y varios factores hormonales,
mecanicos y psicoldgicos han sido implicados®.
La hiperémesis es la afeccion que se informa que
se asocia con mayor frecuencia a la aparicion de
mielinolisis central pontina en el embarazo (10
de 15 casos informados)™.Se presenta un caso
de mielinolisis central pontina y extrapontina
como complicaciéon de hiperemesis gravidica.

REPORTE DE CASO

Se trata de paciente de 21 afios, primigesta, con
embarazo de 12 semanas, quien acude a emer-
gencia presentando alteraciones en la marcha
de 10 dias de evolucién acompafiado de poli-
dipsia, alteraciones del habla, disfonia y vémitos
severos con pérdida de aproximadamente 8 kg
de peso, no compensado por la gran cantidad de
liquidos consumidos durante el mismo periodo.
Negaba antecedentes de consumo de tabaco, al-
cohol o drogas ilicitas. También negaba antece-
dentes personales o familiares de importancia.

Al examen fisico estaba palida, con signos de
deshidratacién, hipotensa y piel rugosa, cons-
ciente, orientada y respondia a instrucciones
orales, junto con disartria-disfagia y temblores
en reposo. No se observo alteracion de los ner-
vios oculares. El examen neuroldgico demos-
tré pérdida de la fuerza muscular de los cuatro
miembros (3/5), ligera pérdida del tono muscu-
lar, reflejos osteotendinosos ausentesy signo de
Babinski bilateral. Los examenes de laboratorio
mostraron valores de hemoglobina de 8,3 gr/L,

470 Rev Peru Ginecol Obstet. 2018;64(3)

sodio de 157 meq/L (valores normales 135 a 145
meg/L), y potasio 2,5 meq/L (valores normales
3,5 a 5,0 meg/L). Los valores de folato, vitamina
B12, calcio, magnesio y fosfato fueron normales
Las pruebas de funcion renal y tiroidea, perfil li-
pidico, de coagulacion y extendido de sangre pe-
riférica fueron normales. La puncion lumbar fue
normal sin alteraciones en el liquido cefalorra-
quideo. Lasimagenes ponderadas de resonancia
magnética cerebral reveld lesiones hipointensas
simétricas con restriccion de difusién en forma
de ‘alas de murciélago’ sobre la regién pontina,
sin efecto de masa o compresion de estructuras
adyacentes sugestivos de desmielinacion osmo-
tica (figura 1). La ecografia obstétrica revel6 un
feto intrauterino de 11 semanas con ausencia de
actividad cardiaca.

La evacuacion uterina se realizé de forma in-
mediata. Se inici6 tratamiento con antibidticos,
rehidratacién, correccion del balance de elec-
trolitos, antieméticos y profilaxis de trombosis
venosa profunda. Todas las anomalias de los
electrolitos se corrigieron gradualmente, excep-
to por la hipokalemia, la cual persistio hasta el
alta. La paciente fue capaz de caminar con mi-
nima debilidad de los miembros luego de 5 dias
delingreso. La paciente fue dada de alta a los 25
dias. Se desconoce las condiciones actuales de la
paciente, ya que no volvi6 a acudir a la consulta
de Neurologia en la institucion.

FIGURA 1. IMAGEN AXIAL DE RESONANCIA MAGNETICA, EN LA QUE

LA FLECHA SENALA LA IMAGEN CLASICA DE LESIONES HIPOINTENSAS
BRILLANTES SIMETRICAS EN LA ZONA CENTRAL DE LA REGION PONTINA
SUGESTIVOS DE DESMIELINACION OSMOTICA.
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DiscusioN

La mielinolisis central pontina es una degene-
racion no inflamatoria con pérdida de oligo-
dendrocitos y preservacion de axones a nivel
pontino, sin afectar estructuras adyacentes. En
estos casos no se afecta la sustancia blanca de
la capsula interna®. Una definicion mas precisa
podria ser un desorden desmielinizante de la
protuberancia central a menudo asociado con
estrés osmotico®. En un estado hiponatrémico
de mas de 2 a 3 dias de duracion, se produce
pérdida de sustancias osmoticamente activas
(sodio, potasio, cloruro y osmolitos organicos
como mioinositol, glutamato y glutamina), que
normalmente protegen contra el edema cere-
bral. Si se realiza la correccién rapida de la hi-
ponatremia (mas de 10 mEq en 24 horas), estas
sustancias (con la excepcion del sodio) no se
reemplazan de manera eficiente, lo que lleva
a la aparicion de edema cerebral y mielinolisis
central pontina®.

Se ha propuesto dos mecanismos: lesion os-
motica en las células del endotelio vascular,
con liberacion de factores mielinotdxicos o por
edema vasogénico al aumentar rapidamente
la osmolaridad plasmatica; en condiciones de
hiperosmolaridad plasmatica el cerebro produ-
ce sustancias que lo protegen de la pérdida de
agua intracelular. Se desconoce la patogenia de
mielinolisis central pontina en estados hiper-
natrémicos®. La susceptibilidad pontina puede
deberse a presencia de sustancia blanca y gris,
alta concentracién de oligodendrocitos al estrés
osmotico, junto a lesiones en cerebelo, cuerpo
geniculado lateral, capsula externa, ganglios ba-
sales, talamo, unién sustancia blanca-gris e hi-
pocampo.

Sin embargo, existen controversias debido a que
se han descrito casos con concentraciones den-
tro de los limites normales. Ademas, pacientes
con hiponatremia leve y reemplazo progresivo
pueden desarrollar la patologia, lo que sugiere
que existe predisposicion para el desarrollo de la
enfermedad®. La alteracion de la regulacién del
sistema de vasopresina también puede produ-
cir hipernatremia. Los mecanismos propuestos
incluyen reduccion de la produccion y reservas,
inhibicion de la liberacion, alteracion de la secre-
cion de vasopresina mediada por baro-reflejos y
aumento de la degradacion®.

La sensacién de sed que protege contra la hiper-
natremia severa en individuos sanos puede es-
tar ausente o reducida en pacientes con estado
mental alterado. La hipernatremia refleja una
pérdida neta de agua o una ganancia de sodio
hipertonica. En las pacientes con hipernatremia,
como la de este reporte, las células del cerebro
compensan sus estados relativamente hipoos-
molares al ganar osmolitos®. Otras patologias
endocrinas, como sindrome hiperglicémico hi-
perosmolar no cetésico o la diabetes insipida
gestacional, también pueden precipitar la deshi-
dratacién y producir hipernatremia. Se han no-
tificado menos de 10 casos de inicio agudo de
mielinolisis inducida por hipernatremia®. A este
caso se puede agregar otro factor: la disminu-
cion de las concentraciones de potasio. En los
estados de kipokalemia, la actividad de la bom-
ba Na-K-ATPasa estd disminuida, lo cual limita
la capacidad celular de preservar el volumen en
estados de hiperosmolaridad debido a una dis-
minucion en la salida de osmoles organicos e in-
organicos“. En el presente caso, es posible que
la desmielinizacién osmdtica observada puede
haberse iniciado a partir de la descompensa-
cion, lo cual desencadend la apariciéon aguda de
hipernatremia hiperosmolar.

Otras condiciones predisponentes para la de-
sarrollo de mielinolisis central pontina incluye
disfuncién hepatica, trasplante de higado (parti-
cularmente en los primeros 30 dias después del
trasplante), desequilibrios electroliticos (hipo-
fosfatemia), insuficiencia renal, didlisis, hepatitis,
anorexia nerviosa / bulimia, efectos secundarios
farmacologicos, diabetes mellitus, leucemia, lin-
fomay enfermedad de Wilson.

Las manifestaciones clinicas de la mielinolisis
central pontina varian de asintomaticas a com-
binaciones de neuropatias diferentes, depen-
diendo de la region afectada. Los sintomas mas
comunes son parestesias, confusion, hiperre-
flexia, anomalias del comportamiento, disartria
y dislalia. Aquellos pacientes con hiponatremia
aguda (< 48 horas) cursan con una presentacion
clinica mas critica comparado con aquellos con
hiponatremia crénica (> 48 horas). Ademas, en
casi todos los casos, el inicio se caracterizd por
sintomas neurolégicos y no se sospechd mieli-
nolisis central pontina sobre la base de datos de
laboratorio aislados, como hiponatremia (de he-
cho, las concentraciones de sodio fueron norma-
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les en casila mitad de los casos)?. La resonancia
magnética puede ser normal o presentar image-
nes en la zona pontina como ‘tridente’ o de ‘alas
de murciélago’, de baja intensidad®. También se
han descrito lesiones en médula espinal, cuer-
pos mamilares, columnas del fornix, amigdala,
comisura anterior, tractos épticos y nucleo sub-
talamico®. Entre los 15 casos descritos durante
el embarazo, todos tenian afectacién bulbar,
excepto uno de los casos que también tenia
afectacion extrapontina®. Los diagndsticos dife-
renciales incluyen infartos, metastasis, gliomas,
esclerosis multiple, encefalitis y cambios induci-
dos por quimioterapia o radiaciones.

Una vez que esta se diagnostica, no existe un
tratamiento éptimo, aunque se han descrito va-
rias opciones. En la mayoria de los casos repor-
tados el tratamiento se inicié por los sintomas
neuroloégicos o afeccién asociada, con el objeti-
vo de recuperar el equilibrio hidroelectrolitico.
Algunos autores afirman que primero debe co-
rregirse la hipokalemia y que el sodio sérico se
normalizara con la administracién de potasio®.
Otros tratamientos con plasmaféresis, inmuno-
globulina, levodopa, desmopresina, minociclina
o dextrosa tienen resultados variables. No obs-
tante, no existe evidencia de su uso durante el
embarazo™. La urea reduce las complicaciones
cerebrales después de la correccidn rapida de
las alteraciones croénicas de las concentraciones
de sodio, en comparacion con antagonista de va-
sopresina o solucién salina hiperténica®.

El prondstico es incierto, pero se ha descrito re-
cuperacion completa después de largos perio-
dos del deterioro neurolodgico severo. La mayo-
ria de pacientes presenta secuelas de diferente
tipo y severidad (alteraciones de la memoria,
ataxia, vértigo, movimientos coreicos, apoyo ex-
terno minimo dependiente de la silla de ruedasy
del respirador). Los casos deben ser observados
por 6 a 8 semanas para poder concluir si los sin-
tomas neurologicos son irreversibles®™.
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En conclusion, aunque la mielinolisis central
pontina es una condicién rara que tipicamen-
te se asocia con una rapida correccién del des-
equilibrio hidroelectrolitico, y en especial con
las alteraciones del balance del sodio, se debe
conocer el espectro de la presentacion clinica,
particularmente en pacientes con alteraciones
electroliticas, y la correccion de estas debe rea-
lizarse con protocolos especificos para asegurar
el cuidado de las pacientes. La prevencion de la
aparicion del cuadro es clave, ya que en la actua-
lidad el tratamiento en pocas ocasiones lleva a
una recuperacion completa.
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