/1224
B

52 *
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE PﬂEXIH:é?7
FACULTAD DE MEDICINA

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO E INVESTIGACION

I.8.95.S.T.E.

Hospital Regional "“Lic. Adolfo Lopez Mateos"

ENCEFALOPATIA METABOL ICA EN NIANOS
FRECUENCIA, DISTRIBUCION

Y ANALISIS

. - TESIS DE POSTGRADO
HCER UK )

QUE PARA OBTENER EL DIPLOMA
' EN LA ESPECIALIDAD DE

MEDICINA DEL ENFERMO

EN ESTADO CRITICO

<t
)

STE Subdireccién General Médica’

efatura de los Servicios de Ensefanza e Investigacién

PRESENTA LA

A

Dep o de |
DRA. MARINA ELENA ELJURE CARRILLO

TESIS CON
FALLA LE ORIGEN

JORGE_TRQRL LARCON

DR.

L8, Apor g [

d Y .' - :" /’
NGy 15 19 q_'/ DR. ALARCON

' CCorgr: s
CAPAry1:)!7FAC’ON pE

.. PESarRoi g

rapia Intensiva



pr—

%‘g Universidad Nacional
:‘\-A

2%  Auténoma de México
UNAM

UNAM — Direccién General de Bibliotecas Tesis
Digitales Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA
SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta
protegido por la Ley Federal del Derecho de
Autor (LFDA) de los Estados Unidos
Mexicanos (México).

El uso de imégenes, fragmentos de videos, y
demas material que sea objeto de proteccion
de los derechos de autor, sera exclusivamente
para fines educativos e informativos y debera
citar la fuente donde la obtuvo mencionando el
autor o autores. Cualquier uso distinto como el
lucro, reproduccién, edicion o modificacion,
sera perseguido y sancionado por el respectivo
titular de los Derechos de Autor.



INDICE

RESUMEN
INTRODUCCION
MATERIAL Y METODO
RESUL TADOS
DISCUSION

GRAFICAS Y CUADROS

BIBL I0OGRAFIA



RESUMEN

Se estudiaron 43 casos clinicos taomadas de la Unidad de Terapzia Intensiva
Pedidtrica y 75 de la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales, enedades entre
1 dfa ¢ 14 afos de edad con diagnéstico de encefalopatia metabdlica de las
siguientes etiologias: estado de hipocalcemia, hiponatremia, hipofosfatemia,
hipernatremia, estados hiperosmolares, intoxicacionss, encefalopatfa hepdtica,:
encefalopatia renal, encefalopatia hipsxico isqueémica, estados extremos de
temperatura, Sfndrome de Reyé; en el perfodo comprendida de septiembre de 19687
a septiembre de 1991.

Se establecis la siguiente hipotesis: la incidencia de la morbimortalidad
de la enceralopatia metabslica ennuestra pablacisnpedidtrica derechohabiente,
va de acuerdo con lo reportado en 1a literatura mundial.

Todos los pacientes fueron diagnosticados en base a pardmetros clinicos
y bloguimicos asi caomo de gabinete que incluyeron escala de Glasgow, perfil
rensl, hepdtico, toxiceldégico, quimica sanguinea, electrélitos seéricos,
hemograma, pruebas metabslicas, Rx de crdnen, ultrasonografia transfontanelar,
tomograftla computarizada, gamagrafia con flujo sanguinec cerebral, elec—
troencerfalograma, potenciales evocados de tallo cerebral, puncicn lumbar y
aplicacion de tornillo Iintracraneano o sonda intraventricular y resonancia
magnetica, ndividuallizando cada caso de acuerdo a la patologia de fondo. Los
psoecimientos que condicionaron la encefalopatfa metabélica fueron tratados
especi ficamente. Todos requirieron manejo ventilatorio mecdnico y aplicacisnde
medicamentos protectores cerebrales e incluso algunos fueron sometidos a coma
barbiturico.

Los resultados revelaron como primera causa de encefalopatia metabolica,
a la de origen hipoxico isqueémico y la menos frecuente results la hipernatremia
€ hupotermia, La 1ncidencia de mortalidad mds alta correspondfa a la encefalopa—
tia hepatica y Sindrome de Reyé y la menor a la hipotermia y la encefalopatia
repal, Se registre una mortalidad global del 36%, observdndose un coeficiente de
co respondencila de .55 con una decviacion standard de 1.2. Se concluys que en
genesral 1a incidencia de mortalidad en la encefalopatia metabdlica se comporta
en forma muy similar a 1o reportado en la literatura mundial y que si tuvo
sigriricancla estadistica para determinar la misma dentro de nuestra poblacicn
peglitrica.

PALABRAS CLAVENINOS, ENCEFALOPATIA METABOLICA, FRECUENCIA,
DISTRIBUCION, ANALISIS.



ABS TRACT

It was studied 43 patients in the Pediatric Intensive Care Unit and 75 of
the NICU between ages 1 day through 14 years, all of them with diagnosis of
metabolic encephalopaty of the next etiologies: Hypocalcemia, Hyponatremia,
hypofosfatemia, hyperosmolar state, hypoglicemia, hepatic encephalopaty, renal
encephalopaty, hypoxic~sichemic, intoxications, Reye'ssindroma, hypermnatremia,
both cold and hot temperature states; all were studied between september 1987
to september 1991, We though that morbility and mortality of the methabolic
encephalopathy Iin our pediatric group is in agree with the world literature.

All the diagnosis were made with clinical and biochemycal signs. These
studies were glasgow, renal, hepatic, toxicologic and methabolic profile, Na, K,
Cl, P, bloodcount, craneal x—ray, transtontanelar ultrasonocgraphy, computed
tomography, gammagraphy and cerebral blood flow, EEG, Cerebral potencials,
lumbar puncture, ICP and magnethic resonansy, all required mechanical ventila—
t10n and cerebral protector drugs and some of they were trated in barbituric
coma. The first cause of methabolic encephalophaty, was the hypoxic ischemic ane
and less frecuent were nyponatremia and hypothermia.

The highest mortality was: hepatic encephalopaty and reye's sindrome.The
global mortality was 36.3% and the correlation co=ficient (r) was @.55, the SD

wes 12

We conduced that in general the fyecuency and mortality of the methabolic
encephalopaty is very similar with those reported inthe world literature and our
studied group, had the same frecuency with the very renal statustic significan—

fe.

KEY WORDS: CHILDREN, METHABOLIC ENCEPHALOPATHY, FRECUENCY ,
SITARIBUTION, ANALYSIS.



INTRODUCCION

La encefalopatia metabolica es un sfindrome clinico caracterizado
principalmente por el coma, el cual se presenta como un estadio de falta de
respuesta a cualquier estimulo que se acompasia de las alteraciones especificas
tanto clinicas como bioquimicas correspondientes a la etiologla que condiciond
el sindrome y cuyas causas metabélicas son variadas y muy frecuentes en Pedia-
triar 1) Encefalopatia hipéxica 2} Insuficiencia renal 3) S{indrome hepatorrenal
4)Insuficiencia hepatica S) Hipoglicemia &) Hiponatremia 7) Estado hiperosmolar
8) Estado de hipocalcemia 9) Hipernatremia 10) Hipotensisn 11) Estados extremos
de temperatura 12) Intoxicacién 13) Sindrome de Reyé 14) Falla Orgdnica Multiple.

La encefalopatia metabsélica es una entidad poco estudiada en nifRos y a
pesar de que ha sido investigada la fisiopatologla en los ultimos 25 afios sigue
siendo causa Importante de mortalidad en la edad pedidtrica.

Y tenemos que fue Rossen quien en 1943 por primera vez describié que si la
entrega de ox1geno cesa abruptamente, 7-10ml de 0, permanecerdn en el remanente
de sangre, los cuales se agotaran en 12 segundos, entrando a glucélisis
anaersbica celular con falla de las funciones mitocondriales., En 1963 Bakay
hablo sobre la lesicnpatolégica observada enun cerebrode rata expuestoa altas
temperaturas y en el mismo afo Andersen describic las lesiones patolégicas
encontradas en los cerebros de 16 casos que cursaren con un cuadro parecido a
encefalitis. Demopoulos en 1973 dié una hipétesis del daio cerebral por isquémia
refiriéndose a la peroxidacién de la membrana lipida y aparicién de radicales
libres de 0, después de falta de U2. En 1979 se llevo a cabo el I* Simposium
Internacional Ernest Renter sobre edema cerebral de causas metabélicas. En 1985
SeisJo hable sobre el dafio a 13 neurana de causa metabdlica y en 1968 refirié ya
los posibles mecanismos de dafio cerebral.

Una amplia revisién entre los descubrimientos recientes en cuanto a la
fisiopatologia del dafo isquémico central, ponen demanifiesto 4 hipétesis sobre
la patogénesis de la vulnerabilidad neuronal selectiva, pero ¢ Cuales son las
caractertisticas funcionales o metabdlicas que determinan la extrema sensibili-
dad de algunas células neuronales y la relativa resistencia de otras ?.

La diferencia entre isquémia completa y la severa incompleta no es trivial
ya que la ultima puede estar asociada enacidosis lactica exagerada debido a que
el remanente de sangre circulante sigue entregando glucosa, sustrato de la
glicélisis y precursor del acido ldctico.

Sea completa o incompleta, la isquémia puede dar dos tipos de dafo
cerebral: En uno, el dafio esta dirigido principalmente a acabar con las neuronas
solamente, sin afectar la glfa o las células vasculares y la necrosis neuronal
estd usualmente confinada a ciertas poblaciones selectivamente vulnerables que
comprenden las células piramidales en el hipocampo y neocorteza y neuronas en
el caudoputamen, tadlamo y otros nucleos subcorticales. En el seqgqundo tipo de
dafo, la destruccién celular es severa, con un patron de necrosis Iamnar‘ densa
e infartos que afectan neuronas, glia y células vasculares. arame.

E] tiempo no es el dnico factor determinante de la lesién cerebral en la
isquémia, ya que por ejemplo, el coma hipoglicémico aun sigue suficientemente
prolongado para causar atrofia cerebral , causa dafo neuronal selectivo
solamente, sin infartos de dafio glial vascular; estas ultimas lesiones son mas
frecuentes en los sujetos hiperglicémicos sugu‘zendo que el grado de acxdasxs
ldctica juega un papel importante. amne.



Directa o indirectamente, todo el trabajo celular es dado por el gasto de
ATP formado durante la glicdlisis en el citoplasma (la menor parte) y durante la
' fosforilacién oxidativa en la mitocondria (la mayor fraccisn).

El evento central del daffio en 1a isquémia es la deplecidn de trifosfato de
adenosina (ATP), aunque podria no ser la unica causa de muerte celular.

La falla energética dispara una serie de eventos que pueder acabar con la
ya perdida estructura celular o precipitar otra clase de reacciones cadticas,
algunas de las cuales son unicamente durante la recirculacion y reoxigena-
Cién.g.r,u)-

Las reservas de 0, tisular cerebral son tan pequeias que solo alcanzan a
sostener por unos pocos segundos el consumo normal de energlfa. Después de
anoxia, el transporte activo y el trabajo biosintético puede estar dado
solamente por el gasto de reservas disponibles de faosfocreatina (PCr) y ATP; y
del ATP que es formado en 1a glucdlisis anaerdbica, que serfan 2 ATPs a partir
de una molécula de glucosa con liberacicn de 2 lactatos y 2 M. La PCr se
aproxima a cero durante el primer minuto de isquémia y el ATP se acerca a su
valor minimo a los 2 minutos} sin embargo se acumula lactato y se produce ATP
adicional glicoliticamente fabricado. wazane.

Después de 1a induccisn e isquémia completa, se presentan 2 grandes fases
en los cambios Ionicos extracelulares, enla 1, fase, terminando los 2 primeros
minutos, el potasio extracelular (K*e) sufre una elevacion hasta 18-15 mmol. En
este perfodo el Ca*, Na* y Cl" permanecen inalterables o ligeramente elevados,
ya que el tamaiio del espacio del liquido extracelular se contrae, no puede ser
excluido que el Na* lentamente pase adentro de las células.uy.

En la 2, fase el K*e se incrementa abruptamente y el Ca*, Cl- y Na* caen
precipitadamente. La impedancia tisular se incrementa reflejando una reduccion
en el volumen del 1iquido extracelular.s wam

La mayor cafda de la homeostasis icnica ocurre al principiode la 2, fase
cuando las concentraciones de PCr y el ATP se acercan a cero.

Es necesario asumir un repentino incremento en la permeabilidad de la
membranas a todos los iones participantes, 1lamado "apertura de choque'.

La isquémia lleva a un incremento enel contenido de lactato tisular el cual
es ya significativo despuss de 5-8 seg y permanece linear durante los primeros
68 seqg. Se puede deducir que cerca de 8 mmol/g de lactato se han acumulado
después de 90 seg. de isquémia al momento en que ocurren los mayores flujos de
K*y Ca**y Na*y CI" y agua.

Como se ha discutido ya, cada anién lactato acumulado estard asociado con
un H*.Ademds algunos H* serdn liberados cuando el ATP se rompa y algunos serdn
tomados cuando la PCr se hidrolice. Durante la isquémia el pH extracelular (pHe)
es rdpidamente reducido observdndose una Interrupcién transitoria con
disminucién hacia la alcalosis, después de 80-120 segundos al momento del
“Shock de apertura' de los canales 16NIcOS.arane

Cuando la recirculacién provee U0 para reasumir la fosforilacién
oxidativa, este tambieén juega un papel en el estad{o de nhormalizacién del pHi y
pHe. Otros factores contribuyen e influencian la normalizacién del pHe y pHi,
como son el contenido de CO, tisular, la oxidacicn del lactato acumulado y
particularmente la salida de H* por el intercambio Na*/H.



Dada la falla energética durante la isquémja, la perturbacién de la
homeostasis Idnica y &cido-base, se proponen 4 hipstesis para justificar las
causas de la lesién de membranas y la muerte celular, Las hipdtesis son: 1.Calcio
y muerte celular 2.Daffo excitotoxico 3.Radicales libres con mediadores al dado
por reperfusion 4.Acidosis y dafo isquémico cerebral.an.

Ha sido propuesto repetidamente que la pérdida de la homeostasis del
calcioes la responsable de la muerte téxica o por isquémia de la célula en una
variedad de tejidos. Los hallazgos clave de esta hipdtesis son mostrados en la
figura 1. Cuando la hipstesis de muerte celular por Ca** fue aplicada al cerebro,
fue tdcitamente asumido que el influjo del Ca** vfa los canales operados por
voltaje, podrianexplicar el fenémeno de vulnerabilidad neuronal en la isquémia,
hipoglicemia y estado epilépticO.an.

Encuanto al dafio excitotéxico tenemos que el glutamato y el aspartato son
anminodcidos transmisores excitatorios, produciendo respuestas excitatorias
rdpidasenlos sitios receptores sindpticos, principalmentedeorigendendritico. -
Tres tipos de receptores mayores han sido identificados por los aminodcidos
excitatorios selectivamente activados por Kainato (K), quiscualato (Q) y N-
metil-D-aspartato (NMDA). Estos receptaores di fieren endistribucidn dentro del
cerebro, median diferentes respuestas funcionales y son bloqueados por
diferentes antagonistas. Los receptores K/Q median las respuestas excitatorias
répidas y los NMDA son para el aprendizaje y la memoria.uas.

La hipétesis excitotixica ha sidopropuesta para explicar el dafoneuronal
en la epilepsia,se ha sabido que la activacion de los receptores de glutamato
aumenta la conductancia a cationes, un resultado secundario de esto es, la
traslocacisndel agua obligada osmeéticamente adentrode la célula. Estos subitos
cambios ocurren 6@-90 segundos después de la interrupcicn de la circulacion y
sondebidos adespolarizaciony liberacionrepentinade aminodcidosexcitatorioss
con estimulacicén de los canales de operacién agonistas.

Sehanconsideradovarios aminodcidos comonerurotransmisores del sistema s
nervioso central, entre los cuales estdn el acido gama—-aminobutirico (GABAR),
dcido glutdmico, glicina y dcido aspartico. De todos éstos, el mds conocido es
el GABA. Fue el primer aminodcido que se establecié como neurotansmisor en los
sistemas nerviosos de los vertebrados y de los invertebrados. El GABA se
sintetiza en el tejido nervioso a partir de la alfa descarboxilacién del dcido
glutdmico en presencia de la descarboxila del dcido glutaminico.

E1 GABA se ha descrito como neurotransmisor inhibitorio y principalmente
desempera este papel en el sistema nervioso central. Tiene la peculiaridad entre
los demds aminodcidos de que se produce casi exclusivamente en el cerebro y la
médula espinal su amplia distribucién presenta su importancia, pues se calcula
que estd presente el la tercera parte de todas las sinapsis del SNC. Es la
posibilidad de que todas las células inhibitaorias de la corteza del cerebro sean
"GABAergicas". Estas células incluyen las de Purkinje, estrelladas en canasta
y granulares, También se sospecha que el GABA actua como un neurotransmisor
inhibitorio en la corteza cerebral, en el niclea vestibular lateral y en la médula
espinal. Los andlisis quimicos también han establecido la presencia del GABA en
los coliculos, diencéfalo y en menar grado, en el puente, en el bulbo raquideo y
en la mayor parte de la corteza. E1 GABA produce inhibicién & través de la
hiperpolarizacisnde las membranas al incrementar la conductancia ionica de C1°
y K*. La glicemia es otro aminodcido transmisor, también se sospecha que actua
como inhibidor mediante el mismo mecanismo.an.

Con respecto a la hipétesis de los radicales libres como mediadores del
daRo por reperfusicn ya ha sido repetidamente discutido si éstos son los



responsables del dafo isquémico tanto completo como incompleto, los sitios de
produccion importante de tales radicales libres como el superéxido (O3 y el
hidrox{lo (OH) son la cadena respiratoria mitocondrical y las secuencias
catalizadas por la cliclooxigenasa y lipooxigenasa. Sin embargo los radicales
tambieén son formados durante la autooxidacisnde nucleos compuestos (catecola—
minas) y 1a reaccicén de xantina oxidasa.

Los eventos Isqueémicos favorecen la formacion de radicales libres
causando la oxidacién de los dcidos grases libres de proliencico, liberaciény
retorno de catecolaminas y la oxidacisn de la hipoxantina a xantina oxidasa.
Aunque todos estos eventos ocurren durante la recirculacién, cuando la
oxigenacicnes restablecida, ellos representan cascadas metabdlicasdisparadas
por interacciones de receptor-agonistas, falla energética y/o influjodecalcio
durante el evento. assn.

En cuanto a la aclidosis en el dalo isquémico, ahora esta firmemente
establecido que las condiciones que promueven el metabolismo anaerébico de
glucosa a lactato en la isquémia cerebral, también, aumentan dramdticamente
dicho dafRo isquémico sw.

Todavia no se sabe cudles son los mecanismos moleculares que contribuyen
a la lesién de la membrana que resulta en aumento de la acidosis durante la
Isquémia , cuando el dafo ocurre, existe una falla persistente del metabolismo
energético conedema progresivo y compromiso secundario de la microcirculacién.
Esto se da debido a que no hay una pronta regulacisn del pHe que inhibe el
intercambio, Na*/H" e impide la normalizacicsndel pHi, el pHi bajo inhibe a su vez
a la mitrocondria para producir ATP y establece un circulo vicioso que lleva a
edema celular, y mayor dafio & 1a membrana.

E1 cuadro clfnico se caracteriza por la presencia de alteraciones en el
estado de conciencia que van desde el estupor hasta el coma, con o sin datos de
hipertension endocraneana y un sindrome encefdlico.

La historia clfnica nos hard sospechar la etiologla de la sintomatologia
(efecto de drogas, infeccién, desorden metabdlicol); aunada a la busqueda de
pardmetros bioquimicos especfficos (biometria hematica, quimica sanguinea,
electrélitos séricos, perfil renal y hepdtico, as1 como toxicolégico, pruebas
metabélicas, gasometrfal); apoyados desde luego en los estudios de gabinete
(Electroencefalograma, Rx de crdneo, potenciales evocados de tallo cerebral,
ultrasonograffa, tomografia, gamagraffa con flujo cerebral y resonancia
magnética); todos ellos encaminados a la busqueda del diagnéstico mds preciso.

El tratamiento estd enfocado a procurar la proteccicon cerebral y la
correccidn del trastorno especifico de base. Para el primer objetivo contamos
con el recurso del coma barbitarico, la ventilacién mecdnica, la utilizacién de
medicamentos protectores cerebrales como la difenilhidantofna, naloxona, seda-
cién con medicamentos como el propofol que mejora el flujo sanguineo cerebral.
Procurar una oxigenacién adecuada, mantener al paciente en flujos urinarios de
1 mlskg/hora, restriccicn hidrica y nutricion adecuada.

La vigilancia de estos pacientes sera invasiva y no invasiva. La no invasiva
incluye: signos vitales estables, tensién arterial media por encima de 55 mmHg,
valoraciéndeBGlasgow, electroencefalografia, ultrasonograria transfontanelar, :
tomografia computada, gamagrafia con flujo sanguineo cerebral, resonancia
magnética, potenciales evocados de tallo cerebral.

E1monitoreo Invasivoincluyet aplicaciénde tornillo intracraneana osonda
intraventricular para medir presion intracraneana, medicidn de la presicon venosa



central, arterioclisis para vigilancia de la tensién arterial y toma de gasome=
trias y la funcién lumbar en casos especi fiCoS.qn.

E1 fin que persigue el presente trabajo es estudiar 13 frecuencia real de
la encefalopatia metabélica en la edad pedidtrica, definiendo sus causas y su
comportamiento de nuestra poblacién derechohabiente.



MATERIAL Y METODO

Se estudiaron los archivos clinicos de 118 pacientes, 43 de los cuales
fueron tomados de la Unidad de Terapia Intensiva Pedidtrica y 75 de la Unidad
de Cuidados Intensivos neonatales del Hosp. Reg. "Lic Adolfo Lopez Mateos"
ISSSTE, en edades comprendidas desde 1 dia & 14 aRos, en el perfodo que abarco
del 29 de septiembre de 1987 al 29 de septiembre de 1991, con diagnostico de
encefalopatia metabdlica de las siguientes causas: hipocalcemia, hiponatremia,
hipernatremia, estados hiperosmolares, encefalopatia hipéxico-isquémica,
Insuficiencia hepdtica, sindrome de Reyé, estados extremos de temperatura,
intoxicaciones, sindrome de inmunodeficiencia adquirida, encefalopatia renal;
cada una de las cuales se diagnostico con metodologta particular al caso.

En forma general se refirié alteracien neurolégica mediante el método
clinico : escala de Glasgow, escala de Raimond; estudios de laboratorio:
gasometria, hemograma, quimica sangulinea, perfil hepatico y renal pruebas
toxicolégicas, estudios metabslicos; y procedimientos de gabinete tales como:
Rx de crdneo, electroencefalograma, gamagrafia con flujo sanguineo cerebral,
potenciales evocados del tallocerebral, ultrasonograffa transrontanelar en los
lactantes y recién nacidos, tomografia computarizada cerebral, resonancia
magnética cerebral.

A todos ellos se les monitorizs dentro del drea de terapia intensiva
pedidtrica con electroencefalograftia continua de tres canales, monitorizacioén
de tension arterial, presion venosa central, temperatura y monitoreo respirato-
rio. La puncion lumbar y la cuantificacion de la presidn intracraneama con
tornillo intracraneano de Richmond © sonda intraventricular no se efectuc en
todos los casos.

En todos los pacientes se desarrollo el tratamiento enbase a la patologla
de fondo poniendo especial atencicon a la preservacion neurclégica algunos
aspectos del manejo referidos en otras Investigaciones realizadas dentro de la
Unidad de Terapia Intensiva Pedidtrica.an.

Se anzlizo el grupo tratadoclasiticdndolo por las causas de la encefalo-
patia metabslica, por grupos hetarios y etiologfa de fondo. Se establecieron los
porcentajes de cada etiologta en relacisn al total. Se determino la mortalidad
contra el numero de casos y contra la etiologfa, asf como la mortalidad en cada
etiologia y la mortalidad global.

Se obtuvo el promedio de mortalidad, mediana, desviacién estdndard y
coeficiente de correlacién.

Se identifico al grupo de recién nacidos y se clasificé por etilogla de la
encefalopatia ddndose porcentajes a cada una de ellas y en el resto de los
estudios estadisticos queds incluido.

Se desarrollaron graficas y tablas para su presentacidn'y andlisis.



RESULTADOS

Se estudiaron 43 archivos clinicos tomados de la Unidad de terapia
intensiva pedidtrica (WTIP) y 75 de la unidad de cuidados intensivos necnatales
(UCIN), en edades que fluctuaronde ! dia a 14 afos enpromedio de 3 afos + 2 un
40% fueron del sexo masculino y un 60% del sexo femenino.

Se observo que 1a causa mas frecuente de encefalopatia metabolica fue la
de origen hipéxico isquémicao con 14 pacientes (27%) entre 28 dfas y 14 aRos de
edad siendo las etiologlas menos frecuentes el sindrome de inmunodeficiencia
adquirida (SIDAJ), hipernatremia e hipotermia con 1 cada una y un 2.4% del total
de los pacientes. Le siguieron en orden descendente la encefalopatfa hepdtica
yrenal (13%), estado hiperosmolar (94}, hiponatremia (7%), reyé (5%).(GRAFICA 1
Je

Fueron 12 los pacientes con trastornos electroliticos de base. lLa
hiponatremia y la hipocalcemia como primera causa de encefalopatia metabélica
por trastorno electrolitico en el grupo hetario de 1 mes a 2 aRos. El estado
hiperosmolar ocurrio como primera causa en pacientes entre 8-10 afos. La
hiponatremia fue el transtorno electrolftico menos frecuente .(GRAFICA I1),

La encefalopatia hipéxico Isquémica, la de origen hepdtico y la renal
reportaron su pico mas alto de frecuencia en edades comprendidas entre 1 mes y
2 aRos (GRAFICA 111).

Respecto al sindrome de Reyé se presentaron 2 casos en edades entre 1 mes
y 2 aRos , el SIDA tambien se presento en el mismo grupo de edad con ! caso
global. Las intoxicaciones resultaronmas frecuentes con 2 casos en este grupo
hetario. (GRAFICA IV).

Un total de 27 pacientes recien nacidos (45%) resultaronconenceftalopatia
metabdélica de origen hipéxico isquemico, siguiéndole en orden descendente la
hipocalcemia (18%), hipoglicemia (11%), hipotermia (11%), hiponatremia (5%). (GRA-
FICA V).

En cuanto a la mortalidad, la hipernatremia y el s{indrome de inmunodefi—~
ciencia adquirida ocuparon 1 caso cada una entre I mes y 2 afos de edad, La
hipotermia no tuvo ninguna defunciom. lLa encefalopatia hipéxico isquémica
reporto 4 fallecimientos de 13 casos. La encefalopatfia renal solo registro un
solo fallecimienta de 6 casos.(GRAFICA VI y VII).

La ocurrencia del mayor numero de de funciones resulto para la encefalopa-
tla metabélica de origenhipéxico isquémica y de encefalopatia hepatica.(GRAFI-
CA VIII),

Hablando del porcentaje de mortalidad para la hipernatremia y el SIDA
fueron del 190%, el menor fue para la encefalopatia renal con 16%, siguiendole
en orden descendente la encefalopatia hepdtica (56%), sindrome de Reyé (50%),
hiponatremia (33%) hiponatremia (33%), intoxicaciones (33%), encefalopatia
hipoxico isquémica (22%), estado hiperosmolar (25%). La mortalidad global fue
del 36.3% (GRAFICA IXx).

Al aplicar los métodos estadfsticos a la mortalidad, encontramos los
siguientes resultados: Coeficiente de correlacién (r)= ©2.559, Desviacién
estdndar (Ds) = 1.29, Mediana = 1,Promedio = 1.454, conun minimo de @ defuncio-
nes y un maximo de 4.(GRAFICA X).



DISCUSION

El andlisis realizado de los pacientes con Encefalopatia Metabdlica en
nuestra unidad, reporté resultados compatibles con lo revisado en la 1iteratura.

Se observé que la Enceralopatia Metabélica de origen hipéxico Isquémico es la
mds frecuente incluyendo recién nacidos, en donde predominé sobre los lactantes

yescolares, resultando deorigendiverso. La causa menos frecuente de Encefalo~

patia Metabélica es la que conlleva el sindrome de Inmunoindeficiencia adquirida
(SIDA), de lo cudl existen reportes donde ocurre hasta en un 99%. Respecto a la

mortalidad por hipéxia, alcanzo en lactantes un 12% atribuible a otras causas y
en recién nacidos un 1% como se reporta en las investigaciones mundiales. Se

podria decir que 1a hipéxia es una causa intrinseca neurolsgica de la Encefalo~
patia metabélica y la causa de muerte generalmente cbedece a patologfa de algun
otro érgano; pereo las secuelas en 10s sobrevivientes son severas, Se ecantrs en
un bajo porcentaje a la hipernatremia y a la hipotermia como etiologfa de la

enceralopatia metabsélica, la primera presentoun 102% de mortalidad reportdndo~
se en la literatura entre un 10% y un 9% no resultando significativo debido a que

se trato de un solo caso. La hipotermia que no reporto mortalidad presento la

misma situacién significativa.

Otra de las causas de encefalopatia metabélica conun porcentaje muy alto
de mortalidad fue la de origen hepdtico y el sindrome de Reyé con 189% y 50%
respectivamente, locual nos habla de que las alteraciones metabslicas generadas
en le higado, son las demas dificil control y manejo que aunque se preserva a los
pacientes por pertodos largos, finalmente el desenlace es fatal o con severas
secuelas neurolégicas. El restode las patologias que condicionaron la encefalo-
patia metabolica se comportaron desde el punto de vista estadistico en cuanto a
frecuencia y @ mortalidad, como lo repaortado en otros trabajos y generalmente
el manejo es mas accesible, ya que implica el concurso de alteraciones o estados
metabélicos dependiendo de un solo pardmetro como podrian ser los estados de
trastorno electrélitos, alteracion de glicemia o estados hipo e hiperosmalares,
todos ellos perceptibles de corregirse en fases tempranas a diferencia de las
alteraciones primeramente descritas, en donde el origen de la encefalopatia
metabélica es multifactorial con repercusiones fisiopatoldgicas muy complejas,
como se describic en 1a introduccicn de este trabajo y en donde una vez
desencadenado el proceso patolégico, la reversibilidad es limitada con un dafo
neurcnal muy profundo.

En la experiencia de la unidad aunque no fue analizada en este trabajo, la
falla orgdnica multiple , la frecuencia de encefalopatia metabdlica es baja (5%)
y seentiende que el origen deella es tambiénmultifactorial endonde intervinie~
ron aspectos de tipo hemodinamico, metabélico, inmunologico y séptico; asl coma
coadyuvantes del tipo de los eutacoides que acentuan la complejidad de esta
patologla.

En general nuestro reporte describié un comportamiento similar de la
encefalopatia metabélica a lo reportado en la literatura revisada desde el punto
de vista del andlisis de la frecuencia, distribucicn y mortalidad del trastorno.
Hoy por hoy, el manejo de la encefalopatia metabdlica sigue siendo controversial
puesto que implica mecanismos dindmicos y complejos en su origeny el monitoreo,
invasivo o ho, por especializado que sea, no nos determinara el estado real de la
alteracién celular. Por otro lado es evidente que cuando la sintomatologia se
hace presente, la alteracién celular la ha precedido en un tiempo variable.Sin
embargo debemos insistir en que el manejo debe ser altamente especializado,
corrigiendo la causa de base y apoydndonos en todo el arsenal terapéutico para
proteger la célula cerebral en primera instancia, especialmente con aporte
adecuado de oxigeno y apoyo vital a otros érganos.



CONLUSIONES

1. La encefalopatfa metabdlica mas frecuente en pediatria es la de origen

hipoxico isquémica.

2. La encefalopatia metabdlica secundaria a insuficiencia hepdtica y

sindrome de reye obtuvieron el porcentaje mas alto de mortalidad.

3. Las alteraciones metabdlicas generales en el hepatocito son los de mas

dificil control y manejo mas complejo.

4. La mortalidad global tuvo un coeficiente de correlacicn significativo,

mas no perfecto con un .55 y un 36.3% para todas las etiologias.

S.La encefalopatia metabslica en nuestra poblacién pedistrica describié
un comportamiento similar a lo descrito en la literatura mundial desde el

punto de vista de frecuencia, distribucién y mortalidad.
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