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RESUMEN

El sindrome de desequilibrio postdiélisis es un fendmeno
clinico de signos y sintomas neurologicos agudos
atribuidos al desarrollo de edema cerebral, que ocurre
durante o luego del tratamiento con hemodialisis.
Este sindrome es raro pero una vez que ocurre es una
complicacion seria del tratamiento dialitico. El sindrome
de desequilibrio fue un importante problema hace dos
o mas décadas, cuando los pacientes con uremia aguda
eran sujetos a dialisis prolongadas. El tratamiento de
este sindrome una vez que se ha instaurado es poco
exitoso, de ahi que las medidas para evitar su desarrollo
son cruciales. En la revision del siguiente caso nosotros
describiremos la fisiopatologia del mismo y ademas se
discutiran las medidas y factores que nos permitan evitar
su desarrollo.
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INTRODUCCION

El sindrome de desequilibrio posdialisis es definido como
un sindrome clinico de deterioro neuroldgico visto en
pacientes sometidos a hemodidlisis Ill. Es mds probable
que ocurra durante o inmediatamente después de la
primera sesion de hemodialisis, no obstante formas
menos graves de este sindrome pueden aparecer en
pacientes en didlisis cronica y manifestarse en forma
de nauseas, vomitos o cefalea, la forma completa del
sindrome de desequilibrio con coma y/o convulsiones
puede darse cuando un paciente con niveles elevados
de urea es dializado enérgicamente 2L Los sintomas que
involucran al sistema neurologico son similares a los
sintomas que ocurren con entidades como hipertension
endocraneal e hiponatremia aguda tales como agitacion,
cefalea, confusion, y coma, debido a que estos sintomas
no son especificos para el sindrome de desequilibrio otros
diagnosticos deben ser considerados en el diagndstico
diferencial de este sindrome I'L La primera descripcion del
sindrome de desequilibrio fue en 1962 y presenté mucho
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ABSTRACT

The post-dialysis disequilibrium syndrome is a clinical
phenomenon of acute neurological signs and symptoms
attributed to the development of cerebral edema, which
occurs during or after treatment with hemodialysis.
This syndrome is rare but once it happens is a serious
complication of dialysis. The disequilibrium syndrome
was a major problem for two or more decades, when
patients with acute uremia were subjected to prolonged
dialysis. The treatment of this syndrome once that has
been established is unsuccessful, henee the measures to
prevent its development are crucial. In the following
case review we will describe the pathophysiology of the
same and also discuss the measures and factors that
allow us to prevent their development.

de los conceptos de este sindrome que permanecen
muy discutidos hasta la actualidad D. La falta de
reconocimiento y de entendimiento de este sindrome lo
ha hecho ser poco identificado, descrito y diagnosticado
permitiendo asi el incremento de la morbi-mortalidad de
los pacientes con enfermedad renal cronica sometidos a
hemodialisis que desarrollan esta complicacion, por este
motivo decidimos presentar un caso de tal sindrome y
de esta manera poder aportar a nuestros colegas médicos
generales y nefrologos una descripcion de este problema,
que no cabe duda, se presenta rara vez, por lo que en la
actualidad ha quedado como una entidad olvidada y en
ocasiones subdiagnosticada.

Presentacion del caso
Se trata de un paciente hombre de 44 afios de edad,

casado, plomero, residente en la ciudad de Quito,
como antecedentes patoloégicos de importancia
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refiere hematuria a repeticion, consume alcohol
ocasionalmente y niega consumo de tabaco, su cuadro
clinico inicia 2 meses antes de su ingreso con astenia,
hiporexia, mareo, y cefalea como sintomatologia, al
examen fisico con tension arterial de 130/90, frecuencia
cardiaca 84 Ipm, frecuencia respiratoria 20 rpm, peso
61 kg, despierto, orientado, palidez generalizada,
hidratado, cardiopulmonar: ruidos cardiacos ritmicos
no soplos, pulmones con adecuada entrada de aire, no
se auscultaron crepitantes, su abdomen no mostraba
ninguna patologia aparente, tampoco presentaba
edema periférico. Sus exdmenes iniciales de laboratorio
reportaron una creatinina de 22 mg/dl, urea de 341
mg/dl, con aclaramiento de creatinina de 2 ml/minuto
calculado por MDRD, potasio de 4 mEq/L, sodio 134
mEqg/L. La biometria reportd leucocitos de 8500 con
una formula diferencial dentro de la normalidad, el nivel
de hemoglobina 9.3 g/dl, con hematocrito de 26% que
indicaban anemia moderada normocitica normocromica,
el contaje plaquetario fue normal, la gasometria reportd
(Ph 7.30/HCO3 11/PC02 22/P02 65/Sat02 88%/anion
gap 26) acidemia por acidosis metabolica con anion gap
elevado secundaria a su enfermedad renal.

Por la clinica descrita y por los hallazgos en exdmenes de
laboratorio (uremia y creatininemia elevada) se decidid
iniciar terapia sustitutiva renal a base de hemodialisis,
por un tiempo de 2 horas, flujo sanguineo (Qb) de 200
ml/min, flujo del dializado (Qd) de 500 ml/min, sodio de
138 mEq, filtro F60, solo se depur6 no se ultrafiltro, con
goteo continuo de manitol al 20 %.

Los valores de creatinina, urea y electrolitos

postdialisis fueron los siguientes:

Urea 229 mg/dl, creatinina 17.3 mg/dl, potasio 4.2
mEq/L, sodio 134 mEq/L.

El Kt/V fue de 0.47 y con un porcentaje de reduccion de
urea de 32,8%

Posteriormente a su primera sesion de hemodialisis
presenta crisis convulsivas tonico clonicas generalizadas
que duraron 3 minutos aproximadamente las cuales
cedieron con la administraciéon de midazolam y manitol
al 20%, posteriormente el paciente desarrolla falla
respiratoria y deterioro de su estado de conciencia con
Glasgow de 7 por lo que requirié intubacion endotraqueal
para asegurar una via aérea definitiva, ademas tuvo
deterioro hemodindmico con choque probablemente
de etiologia farmacoldgica (midazolam) vs séptica por
probable proceso neumonico por (bronco aspiracion).
Por el desarrollo de todos estos problemas necesitd ser
manejado en la unidad de cuidados intensivos. Por el
antecedente de crisis convulsivas y por el deterioro del
estado de conciencia se realiz6 una tomografia simple
de encéfalo donde se encontré como hallazgo edema
cerebral. Por toda la clinica presentada y con el hallazgo
de edema cerebral (Grafico 1) se confirm¢ el desarrollo
de sindrome de desequilibrio postdialisis.

La evolucion del paciente fue adecuada, permanecid

por cuatro dias en el area de terapia intensiva, donde
continud con el tratamiento a base de hemodialisis por
tres sesiones mas, las mismas que se realizaron con goteo
continuo de manitol al 20% como medida para evitar
nuevamente el desarrollo de sindrome de desequilibrio,
cuatro dias después del evento (sd. de desequilibrio) se
realizd una tomografia de encéfalo de control la misma
que fue normal (Grafico 2). El paciente no presentd
ninguna secuela neurologica y su evolucion hasta el alta
fue satisfactoria.

Grafico 1 TACsimple de encéfalo que indica borramiento
de surcos y circunvoluciones, compresion ventricular y
pérdida de la relacion entre ia sustancia gris y blanca
(signos radiologicos de edema cerebral).

Grafico 2.- TAC de encéfalo de control, cuatro dias
después del evento, se puede observar la presencia de
surcos, sistema ventricular y adecuada diferenciacion
entre la sustancia gris y blanca.
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DISCUSION

La indicacidn para iniciar con la terapia sustitutiva renal
a base de hemodidlisis en este paciente fue la uremia y
una tasa de filtracion glomerular de 2 ml/min (estadio
clinico 5 de enfermedad renal crénica),

El sindrome de desequilibrio se ha reportado con mayor
frecuencia después de una hemodidlisis rédpida y en
ciertos grupos de alto riesgo. Sin embargo es probable
que los reportes de este sindrome sean inferiores a los
reales, dada la naturaleza de los sintomas que pueden
variar desde ser leves (ndusea, vomito, cefalea, agitacion,
visién borrosa, calambres musculares y vértigo) hasta
muy graves (convulsiones, mielinolisis, coma y muerte)

3L

Los pacientes que inician hemodidlisis son el grupo
de mayor riesgo, sobre todo si los niveles de nitrégeno
ureico sanguineo (BUN) son marcadamente elevados
(por encima de 175 mg/dl o 60 mmol/L). Ademas los
pacientes con un cambio repentino en su régimen de
didlisis, en particular, con un aumento de las tasas de
flujo de didlisis son mas susceptibles de desarrollar este
sindrome BL Los nifios y los ancianos son los grupos
de mayor riesgo, en particular aquellos con un cambio
abrupto en su régimen dialitico Ll

Los pacientes con enfermedades neuroldgicas
preexistentes tales como traumatismo craneoencefalico,
accidente cerebrovascular o hipertensiéon maligna
también estdn en mayor riesgo de desarrollar sindrome
de desequilibrio KL

La patogénesis del sindrome de desequilibrio permanece
en debate y no ha sido entendida en su totalidad.

La barrera hematoencefalica ayuda en el entendimiento
de la flsiopatologia de este sindrome, dicha barrera esta
formada por la las células endoteliales no fenestradas
que poseen uniones estrechas complejas, las cuales
previenen el movimiento paracelular de solutos
organicos pequeflos y iones entre la sangre y el espacio
extracelular (grafico 3) W.
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Grafico 3.- a) esquema de la barrera hematoencefatica,
célula endotelial con uniones estrechas que previenen el
movimiento paracelular de agua y solutos, b] presencia
de hipertonicidad donde se observa la entrada de agua
al tejido cerebral.

(Figura tomada de la siguiente referencia bibliogrdfica:
Zepeda-Orozco D, Quigley R Dialysis disequitibrium syn-
drome. Pediatric Nephrology. 2012, 27: 2205-2211.]

Las uniones intercelulares estrechas y las células
endoteliales no fenestradas previenen la entrada rapida
de substancias polares y agua al espacio intersticial
cerebral y al espacio sinaptico, la permeabilidad de la
urea en el cerebro es relativamente baja comparada a
otros solutos organicos y entra al cerebro mas lentamente
que en otros tejidos M.

Actualmente hay dos teorias para explicar el desarrollo
del edema cerebral en el sindrome de desequilibrio M.
En primer lugar, la eliminacion aguda de la urea ocurre
mas lentamente a través de la barrera hematoencefalica
que en el plasma, generando un “gradiente osmoético
inverso” que promueve el movimiento de agua al interior
del cerebro lo cual provoca edema cerebral y un grado
variable de disfuncion neurolégica aguda dependiente
de la severidad y velocidad de reduccion del BUN.
(teoria del “efecto inverso de la urea”) 1!34].

La segunda hipotesis indica que en la uremia hay un
aumento de la osmolalidad del liquido extracelular
la misma que estimula la acumulacion adaptativa
de osmolitos organicos intracelulares para evitar la
deshidratacion de las células cerebrales (teoria de los
“osmoles idiogénicos”) M. Durante la hemodialisis,
la retencién de estos osmolitos organicos (glutamina,
glutamato, taurina, mioinositol) contribuyen a una
reduccion paraddjica en el pH intracelular que resulta
en un incremento de la osmolalidad cerebral y edema
cerebral (ML

Evidencia reciente muestra que hay transportadores
especificos para la urea (UT-B1) y el agua (AQP4 y
AQP9) que estan presentes en las células cerebrales y
que su expresion esta alterada en la uremia. La expresion
de UT'BI disminuye a la mitad en los cerebros de
ratas nefrectomizadas, mientras que la expresion de
las acuaporinas se incrementd6 M. La conjuncién de
una expresion reducida de UT-B y un incremento en
la expresion de AQPs, en las células cerebrales podria
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brindarunanuevaclave en el entendimiento del sindrome
de desequilibrio postdialisis L Debido a la disminucion
de los UT-B, la salida de la urea desde los astrocitos
estaria mas retrasada durante un rapido aclaramiento de
la urea extracelular a través de una dialisis rapida, esto
crea una fuerza de conduccién osmdtica que promueve
la entrada de agua al interior de las células cerebrales
(favorecida por la abundante cantidad de acuaporinas)
y el subsecuente edema cerebral 5L

Con respecto al diagnostico diferencial del sindrome de
desequilibrio, debido a su sintomatologia inespecifica ya
anotada anteriormente, nosotros estamos en la obliga-
ciéon de descartar otros trastornos que pueden mimetizar
este problema como por ejemplo: (hematoma subdural,
encefalopatia urémica, estado hiperosmolar, acciden-
te cerebrovascular agudo, demencia, ultrafiltracion
excesiva acompafiada de convulsiones, hipoglucemia,
hipertension maligna e hiponatremia) M Por lo tanto
el sindrome de desequilibrio por dialisis deberia ser un
diagnoéstico de exclusion en pacientes en hemodidlisis
quienes desarrollan sintomas neurolégicos de inicio re-
ciente BL

El manejo del sindrome de desequilibrio puede
clasificarse en medidas preventivas y terapéuticas, a
pesar de que ambas se concatenan 3L

La prevencion es el pilar de la terapia del sindrome
de desequilibrio por didlisis, particularmente durante
el inicio de hemodialisis y en pacientes nuevos que
son el grupo con mayor riesgo para desarrollarlo H.
La modalidad de dialisis es importante en reducir la
probabilidad de desarrollo de este sindrome, ya que es
visto con menor frecuencia en modalidades como la
dialisis peritoneal ambulatoria continua (CAPD) BL

En pacientes que tienen como unica opcion de
terapia sustitutiva renal la hemodialisis las siguientes
precauciones deben ser realizadas para facilitar una
reduccion gradual del BUN y minimizar los riesgos de
desarrollar este sindrome, estas medidas pueden ser
hemodidlisis intermitente usando dializadores menos
eficientes y con dreas de superficie mas pequeiias,
reduciendo la duracion de las didlisis iniciales
aproximadamente a 2 horas con flujos sanguineos bajos

BIBLIOGRAFIA

I Zepeda-Orozco D, Quigley R. Dialysis disequilibrium
syndrome. Rediatric Nephrology. 2012, 27: 2205-2211.

Daugirdas. J, Manual de Didlisis, 4ta. Edicion, Espaiia,
Editorial Lippincott Williams& Wilkins, 2008, pp: 178-180.

3-  Flannery. T, Dialysis disequilibrium syndrome: A neurological
manifestacion of Haemodialysis, Special problems in
hemodialysis patients, 2011, 1: 113-122.

entre 150 - 200 ml/min, no cambiando abruptamente
los regimenes de dialisis de pacientes cronicos, usando
terapias sostenidas de baja eficacia (TSBE) o terapias de
reemplazo renal continuas (TRRC) con un aclaramiento
mas gradual y estable de la urea B4L Como resultado el
sindrome de desequilibrio no ha sido reportado con el
uso de TSBE o TRRC en pacientes criticos M.

El sindrome de desequilibrio fue tratado exitosamente
con la administraciéon de solutos hiperoncéticos o
hiperosméticos como (glucosa, glicerol, albumina, urea,
fructosa, cloruro de sodio o manitol) en el dializado 13L
Uno de los objetivos en el tratamiento del sindrome de
desequilibrio es reducir la presion intracraneal de los
pacientes, la administraciéon de manitol o soluciones
hipertonicas para incrementar la osmolalidad sanguinea
y ademas otra medida util es hiperventilar al paciente fil.

Toda la informacién descrita es crucial para permitir
al nefrologo o al médico relacionado con el cuidado de
enfermos renales cronicos evitar la aparicion de este
sindrome, ya que siempre serd mejor evitar que tratar las
complicaciones.

CONCLUSIONES

1. El sindrome de desequilibrio puede ocurrir en
cualquier paciente sometido a hemodialisis pero es mas
visto a menudo en pacientes que inician hemodialisis.
2. Una depuracion lenta de la urea durante las primeras
sesiones dialiticas es fundamental para evitar este
sindrome.

3. Las medidas para reducir la presion intracraneal en
pacientes con sindrome de desequilibrio pueden ayudar a
reducir en un gran porcentaje la morbilidad y mortalidad
de nuestro paciente.

4. El entendimiento sobre el mecanismo fisiopatologico
del sindrome de desequilibrio todavia no se conoce en
su totalidad.

5. El objetivo fundamental en nuestros pacientes
urémicos debe ser prevenir el desarrollo de este sindrome.
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