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Presentacion tardia de una encefalopatia de Wernicke tras

gastrectomia por adenocarcinoma gastrico: a proposito de un caso

Late presentation of wernicke’s encephalopathy after gastrectomy in a patient with gastric

adenocarcinoma: case report
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RESUMEN

La encefalopatia de Wernicke es una emergencia neuroldgica caracterizada por la triada clinica clasica de oftal-
moplejia, ataxia y alteracién del estado mental, que conlleva alta morbimortalidad. Se debe a un déficit de la
vitamina B1 (tiamina), que en su forma activa desempefia un papel esencial en el metabolismo de neuronas de
areas especificas del cerebro. Aunque el alcoholismo es la causa mas frecuente de este déficit, se han descrito
numerosos agentes que pueden alterar la biodisponibilidad o el metabolismo de la tiamina (1), entre las que
cabe destacar la cirugfa del tracto gastrointestinal, sobre todo tras cirugfa bariatrica. Por lo general el cuadro
se produce entre las semanas cuatro y doce tras la reseccion, pero excepcionalmente se han descrito casos que
ocurren de forma tardia (afios). Presentamos el caso de un paciente intervenido de gastrectomia por un adeno-
carcinoma antropilérico que desarrollé una encefalopatia de Wernicke a los ocho afios de la reseccioén quirdrgica.

PALABRAS CLAVE: Adenocarcinoma gastrico, déficit de tiamina, encefalopatia de Wernicke, oftalmoplejia
compleja (DECS).

SUMMARY

Wernicke encephalopathy is a neurological emergency characterized by classic clinical triad of ophthalmoplegia,
ataxia and disturbance of mental status, which carries high morbidity and mortality. It is caused by a deficiency
of vitamin B1 (thiamine), which plays an essential role in the metabolism of neurons in specific brain areas.
While alcoholism is the most common cause of this syndrome, numerous etiologies have been described that
alter the bioavailability or metabolism of thiamine (1), among which are included gastrointestinal tract surgery,
mainly bariatric surgery. Usually the onset occurs between week 4 and 12 after resection, but some cases have
been rarely described to occur late (years). We report the case of a patient who underwent gastrectomy for a
gastric adenocarcinoma who developed Wernicke encephalopathy after 8 years of surgical resection.

KEY WORDS.Wernicke’s Encephalopathy, thiamine deficiency, gastric adenocarcinoma, ophthalmoplegia
(MeSH).

INTRODUCCION tualmente cursa con la triada clinica clasica de oftalmoplejia,

ataxia y alteracion del estado mental, puede presentar signos

La encefalopatia de Wernicke (EW) es una emergencia y sintomas atipicos, generalmente en evolucion, que agravan

neurolégica con alta morbimortalidad si la instauracién del la severidad del cuadro, complicar el diagnéstico y retrasan
tratamiento no se realiza de forma precoz. Aunque habi- el inicio del tratamiento.
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Clasicamente se ha asociado al alcoholismo crénico; sin
embargo, no es la tnica etiologfa subyacente. El aumento
progresivo de las cirugias gastrointestinales, especialmente
las bariatrica, ha conllevado un aumento en la incidencia
de este sindrome.

El conocimiento del cuadro clinico y de las diversas
etiologfas es esencial para establecer una sospecha clinica
de este sindrome potencialmente reversible, de la que se
derivara el tratamiento precoz, limitando el pronéstico
desfavorable de estos pacientes. Presentamos el caso de un
paciente que desarrollo una encefalopatia de Wernicke con
presentacion y etiologfa atipicas.

Presentacion del caso

Paciente varén de 63 aflos ingresado en el servicio de
Oncologia Médica por vomitos incoercibles, que a las 48
horas de su ingreso comienza con visién doble y dificultad
para la deambulacion.

Siete afios antes habia sido diagnosticado de un adeno-
carcinoma gastrico a rafz de un cuadro inespecifico de dis-
pepsia y pesadez posprandial progresivas hasta intolerancia
oral con vomitos. En las exploraciones complementarias se
objetivo elevacion del marcador tumoral antigeno carcino-
embrionario (CEA) [11 (N 0-5ng/ml)], estenosis pilorica y
neoformacion antropilérica en la gastroscopia, con datos
sugestivos de malignidad, que fue resecada quirdrgicamente.
El examen histoldgico de la pieza informé de adenocarci-
noma infiltrante mucosecretor en anillo de sello, con estadio
PT2PN1MO tras el estudio de extension. Precisé tratamiento
adyuvante con quimioterapia (cisplatino + capecitabina) y
radioterapia.

Desarroll6 como complicaciones del tratamiento un
sindrome de vaciamiento acelerado (sindrome de Dumping)
y polineuropatfa periférica sensitiva de grado leve-moderado
que se atribuy6 a la quimioterapia previa. Desde el diagnos-
tico esta en seguimiento clinico, radiolégico, y con marca-
dores tumorales cada seis meses, sin evidencia de recaida.

Ademas es fumador activo de veinte cigarrillos al dia
desde la adolescencia, sin otros hibitos toxicos ni factores
de riesgo cardiovascular.

En septiembre de 2013 fue remitido a consultas exter-
nas de Neurologia por un cuadro de deterioro cognitivo
progresivo de unos tres meses de evolucién con pérdida
de memoria anterégrada y retrégrada (con gradiente tem-
poral), dificultad para la concentracion, bradipsiquia, apatia
y perseveracion, con conductas sociales inapropiadas, pero
no clinica psiquiatrica. En las exploraciones neuropsico-
légicas realizadas se objetivé una puntuacioén de 23/30 en
el test Minimental, test de aprendizaje de palabras 16/30
y reconocimiento 9/10, asi como rasgos de disfuncion del

16bulo frontal, fundamentalmente perseveracion en la bate-
rfa FAB. Con estos hallazgos se solicité una RM cerebral
que evidencié leucoencefalopatia crénica de grado leve-
moderado y analitica completa con serologfa de ltes, en la
que se hallaron niveles de vitamina B12 de 163 pg/ml (N
200-900 pg/ml). Con la sospecha diagnéstica de demencia
secundaria por hipovitaminosis de vitamina B12, se inicié
tratamiento vitaminico de reposiciéon con cianocobalamina
intramuscular y acido félico oral, con mejoria sintomatica.

En noviembre de 2014 el paciente acudi6 a urgencias por
cuadro de una semana de evolucion de vomitos acuosos sin
productos patolégicos con intolerancia oral, acompafiados
de pérdida de peso de unos 4-5 kg en el dltimo mes. No
habfa presentado cambios del habito intestinal ni fiebre y
negaba transgresiones dietéticas u otros desencadenantes.

En el momento del ingreso estaba en tratamiento con
omeprazol 40 mg, un comprimido al dfa, citrato sédico rectal
a demanda, almagato después de cada comida, sucralfato
en sobres antes de cada comida, metoclopramida 30 mg
antes de cada comida, haloperidol diez gotas a demanda si
nauseas o vomitos (que habifa precisado en dos ocasiones
en las dltimas veinticuatro horas), vitamina B12 intramus-
cular mensual y paracetamol 1 gr a demanda si dolor. No
habfa habido cambios recientes de medicacién y negaba
incumplimiento terapéutico.

Enla exploracion fisica se destacé un aspecto caquéctico,
con deshidratacion y palidez mucocutineas. TAS/TAD:
101/55 mmHg, FC: 721 pm, T* 35,2 °C. Dada la mala tole-
rancia del cuadro, se decide ingreso a cargo de Oncologia
Médica para completar estudio. Los tests diagnosticos reali-
zados no indicaron recidiva tumoral, atribuyéndose el cuadro
de vomitos y malestar general a una gastroenteritis aguda
virica, que se traté con sueroterapia (SSF 0,9% y SG 5%).

A las cuarenta y ocho horas del ingreso comienza con
diplopfa, ataxia de la marcha e incontinencia urinaria.

En la exploracién neuroldgica se detecto limitacion en
la mirada horizontal con nistagmo a 30° bidireccional en
todas las posiciones de la mirada. La diplopia desaparecia al
taparse cualquiera de los dos ojos. Ademas, leve hipostesia
tactoalgésica en hemicara izquierda, con buena discrimi-
nacion; reflejos osteomusculares (ROT) aquileos abolidos,
rotulianos débiles (1), de forma simétrica, reflejo cutineo
plantar flexor bilateral; tricipital, bicipital y estilorradial (2+)
simétricos; hipopalestesia severa distal en ambos MMII,
que se atribuye a la polineuropatia sensitiva ya descrita.
Marcha atixica, no taloneante, con leve aumento de la base
de sustentacion. La exploracién de las funciones supetio-
res a pie de cama evidencia disfuncién cognitiva con leve
compromiso para la codificacién de nueva informacion,
fundamentalmente verbal, amnesia anterégrada y confusion
visuoespacial, sin aparentes confabulaciones.
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El resultado de la analitica sérica y la gasometria venosa,
realizadas de urgencia, descarta alteraciones electroliticas
(Na 138 mEq/1; K 3,7 mEq/L) y del equilibrio 4cido-base
(pH 7,36) que pudieran justificar la clinica. Asimismo, el
hemograma, la coagulacién y el anormal y sedimento de
orina muestra resultados anodinos, con una minima anemia
(Hb 11,2 g/dl, hto 31%) normocitica normocrémica, sin
otros hallazgos patolégicos.

La clinica, los hallazgos en la exploracion neurologica
y el antecedente de cirugfa resectiva gastrointestinal hacen
sospechar como primera posibilidad diagnéstica una ence-
falopatia de Wernicke, probablemente desencadenada en el
contexto de vomitos y administracion de suero glucosado.
Dada la alta morbimortalidad del cuadro se inici6 de forma
urgente tratamiento sustitutivo con tiamina (vitamina B1)
300 mg intramuscular, asociada a cianocobalamina (vitamina
B12) y piridoxina (vitamina B0) parenterales. No se pudo
realizar determinacién de niveles séricos de vitamina Bl
previa a la administracién del tratamiento de reposicion.
El tratamiento se instauré de forma diaria durante diez
dias, objetivando una mejoria sintomatica a las veinticuatro
horas tras la primera dosis, progresiva. Como tnica prueba
complementaria se solicité un estudio de neuroimagen con
RM cerebral (secuencias habituales, difusion y secuencias
dinamicas tras la administracién de contraste intravenoso
(gadolinio)) en la que se aprecié hipersefial simétrica en
secuencias T2 y Flair de la porcién medial de ambos tilamos
(Figura 1), cuerpos mamilares y sustancia gtis periacueductal
(Figura 2), que se acompafia de una restriccion de la difusion
en la porcion medial de ambos tdlamos (Figura 3); ademas se
evidencio hiposefial simétrica y bilateral de ambos nucleos
palidos; todo ello compatible con encefalopatia de Wernicke.

Se sefialan en las imagenes dichos hallazgos. Los
hallazgos de resonancia magnética, si bien son poco sen-
sibles (53%), son altamente especificos (93%), e incluso
se seflalan como patognoménicos en algunos manuales/
articulos publicados, por lo que el diagnéstico diferencial
no se establece con base en estos hallazgos. No es posible
recoger imagenes de mayor resolucion, pues estas han sido
obtenidas directamente del programa utilizado por los
radi6logos del hospital.

El paciente fue dado de alta tras quince dias de hospitali-
zacion al reiniciar la tolerancia oral y tras pautar tratamiento
con un complejo vitaminico (B1+B6+B12) intramuscular,
inicialmente pautado tres veces por semana y postetiot-
mente de forma mensual. Actualmente esta en seguimiento
semestral por Neurologfa. En la dltima revision persiste una
minima amnesia retrégrada, sin confabulaciones, habiendo
revertido completamente la oftalmoplejia, la ataxia de la
marcha y la incontinencia de esfinter urinario. Continia
en tratamiento mensual intramuscular con el complejo
vitaminico citado.

Figura 1. RM cerebral en secuencias Flair.
Hiperintensidad en porcion medial de ambos tilamos

DISCUSION

La encefalopatia de Wernicke (EW) es una emergencia
neurolégica caracterizada por la triada clinica clasica de
oftalmoplejia, ataxia y alteracién del estado mental, que
puede conllevar, cuando el tratamiento no se instaura de
forma precoz, una alta morbimortalidad (1). Ademas, el
retraso en el inicio del tratamiento puede llevar a la apa-
ricién de muchos otros sintomas y signos como psicosis,
incontinencia de esfinteres, taquicardia, sordera, disartria,
papiledema, crisis, disfagia, mioclonus, corea y amnesia
anterégrada, que pueden agravar la severidad del cuadro y
complicar el diagndstico (2).

El cuadro se produce por déficit de vitamina B1 (tia-
mina), que en su forma activa, tiamina-pirofosfato, desem-
pefia un papel esencial como cofactor en el metabolismo de
neuronas con alta demanda energética, localizadas en areas
especificas del cerebro como el tilamo medial, hipotalamo,
cuerpos mamilares, mesencéfalo, sustancia gris petiacue-
ductal y cerebelo (3). Posiblemente el sustrato lesional esté
relacionado con edema vasogénico (4).

Aunque el alcoholismo es la causa mas frecuente de este
déficit, se han descrito numerosas agentes que pueden alte-
rar la biodisponibilidad o el metabolismo de la tiamina (1).
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Figura 2. RM cerebral en secuencias Flair.
Hiperintensidad en la sustancia gris de la region
periacueductal

Figura 3. RM cerebral en secuencia Difusion. Area de
restriccion de la difusion en porcion medial de ambos
talamos

Entre ellas cabe destacar, por el incremento de su
incidencia, la cirugfa del tracto gastrointestinal, fundamen-
talmente la cirugia de bypass gastrico o bariatrica. Existen
numerosos casos de déficit severos de tiamina tras estos
procedimientos quirdrgicos, incluso tras la colocacién
de balén intragastrico (3), lo que ha llevado a acufiar la
expresion “beriberi bariatrico” (4). El desarrollo del cuadro
tipicamente ocurre entre la semanas cuatro y doce tras la
reseccién, ya que un aporte insuficiente, frecuente en el
periodo posoperatorio inmediato, puede depleccionar las
reservas corporales de tiamina en tan solo veinte dias (3,
5). Los mecanismos postulados son: deprivacion dietética
cronica, alteracion de la absorcion o de la ingesta de nutrien-
tes, vomitos, ingesta excesiva de carbohidratos con respecto
al aportes de tiamina, nutricién parenteral prolongada y
aumento de las necesidades nutricionales (3, 6).

Excepcionalmente se han descrito casos que ocurren
de forma tardfa (afos) (3, 6). No se conoce bien por qué
se desarrollan tras un intervalo de latencia prolongado,
pero se han descrito posibles factores desencadenantes.
En un articulo publicado en 1998 se postula que factores
que por si solos no desencadenarfan el cuadro pueden, en
pacientes predispuestos, conllevar el desarrollo tardio de
una EW, como una infeccién banal, la pérdida del apetito
o el incumplimiento terapéutico (6). Es importante para el
clinico una alta sospecha ante estos procesos patologicos
que, aunque banales en si, pueden amenazar las reservas de
tiamina y conllevar el desarrollo de una EW.

La complejidad del cuadro aumenta porque el diag-
néstico es fundamentalmente clinico. No existen pruebas
complementarias diagnodsticas en sf mismas y la realizacién
de ellas nunca debe retrasar el inicio del tratamiento (4). Si
bien la mejor arma con la que cuenta el médico es un alto
grado de sospecha clinica basada en una historia clinica
exhaustiva y una exploracion fisica y neuroldgica completa,
existen exploraciones complementarias que pueden ayudar
a la confirmacién del diagnéstico de presunciéon. Una de
ellas, poco usada por la dificultad de la técnica y la falta de
especificidad, es la determinacién sérica de concentracién
de tiamina o la medicién de actividad de la transketolasa
eritrocitaria (2). Otra, ampliamente extendida por su acce-
sibilidad y escasos efectos adversos, es la realizacion de una
resonancia magnética cerebral. Los hallazgos habituales,
casi patognomonicos (5, 7), con una especificidad del 93%,
son un hiperintensidad de sefial en el nicleo mediodorsal
del talamo, en la sustancia gris periacueductal y en el tercer
y cuarto ventriculo. La limitacién es su baja sensibilidad,
en torno al 53%, por lo que una neuroimagen normal no
descarta el diagnostico (4).

Como se ha sefialado, el tratamiento de eleccion es la

administracion de tiamina parenteral, a alta dosis. La precoci-
dad en la administracién del tratamiento se ha asociado con
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un prondstico favorable, sin embargo no son infrecuentes
el desarrollo de secuelas neurolégicas a pesar de €l, entre las
que cabe destacar la psicosis de Korsakoff, amnesia, ataxia,
neuropatia 6ptica y oculomotora (4).

CONCLUSIONES

A pesar de que clasicamente la encefalopatia de Wernicke
se ha asociado al alcoholismo crénico, es importante un alto
indice de sospecha en otros pacientes, por ejemplo, con
cirugia del tracto gastrointestinal previo. El interés clinico
del caso que se presenta reside fundamentalmente en que
el desarrollo de la EW se produjo en un paciente gastrecto-

mizado por un adenocarcinoma gastrico, con supervivencia
media baja (del 28% a cinco afios segin se recoge en la
literatura) (8), de forma tardia y probablemente desencade-
nada de forma secundaria a un cuadro de vomitos. La alta
sospecha clinica permitié el inicio de tratamiento precoz y
con este limitar la morbimortalidad del cuadro. Ademas cabe
destacar la presentacién inusual de dos cuadros neurolégicos
secundarios a un déficit vitaminico, ambos reversibles, en
un mismo paciente.
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