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Singulto (hipo) persistente

provocado por uremia: Reporte

de un caso pediátrico y revisión

de la literatura
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LLLLL     SINGULSINGULSINGULSINGULSINGULTOTOTOTOTO     OOOOO     HIPOHIPOHIPOHIPOHIPO     ESESESESES     UNUNUNUNUN     TRTRTRTRTRASTORNOASTORNOASTORNOASTORNOASTORNO     DEDEDEDEDE     LALALALALA     COORDINACIÓNCOORDINACIÓNCOORDINACIÓNCOORDINACIÓNCOORDINACIÓN     de la respiración, que

a diferencia de reflejos como la tos, las náuseas o el vómito, no tiene nin-

guna repercusión de protección para el ser humano. Se han establecido

muchas causas y también múltiples tratamientos. Los casos de hipo crónico  son

escasos en la literatura y con frecuencia deterioran el estado de salud de la perso-

na o complican las enfermedades de base. Se presenta  un caso pediátrico de

singulto prolongado provocado por uremia, que a pesar de implementar varios

tratamientos farmacológicos, sólo cedió con la hemodiálisis. Se realiza una revi-

sión del tema.
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REPORTE DEL CASOREPORTE DEL CASOREPORTE DEL CASOREPORTE DEL CASOREPORTE DEL CASO

SSSSSEEEEE     TRTRTRTRTRAAAAATTTTTAAAAA     DEDEDEDEDE     UNAUNAUNAUNAUNA     PPPPPACIENTEACIENTEACIENTEACIENTEACIENTE     DEDEDEDEDE 13  13  13  13  13 AÑOSAÑOSAÑOSAÑOSAÑOS,,,,, a quien hace

6 años se le diagnosticó una insuficiencia renal cró-

nica terminal por hipocalcemia hipocalciúrica  fa-

miliar. Se le practicó un trasplante renal, el cual

rechazó posteriormente. Durante varios años fue

tratada con hemodiálisis. Quince días antes de su

ingreso se instauró un programa de diálisis

peritoneal continua ambulatoria, cuyos balances

no fueron satisfactorios en un principio. El trata-

miento farmacológico concomitante constaba de

minoxidil, propranolol, captopril, clonidina,

calcitriol, eritropoyetina, sulfato ferroso y ácido

fólico. Ingresó al servicio de urgencias por pre-

sentar hipo y vómito continuos de 13 horas de evo-

lución. Al examen de ingreso se la observaba páli-

da, en regulares condiciones generales, conscien-

te y colaboradora. Sus signos vitales eran presión

arterial de 140/105, frecuencia cardíaca de 130

por minuto y frecuencia respiratoria de 16 por

minuto. No existían hallazgos positivos en la eva-

luación cardiopulmonar. El abdomen era blando a

la palpación, levemente doloroso, y su peristaltismo

era normal. La inserción del catéter peritoneal se

observaba sana. Ingresó con los diagnósticos de

insuficiencia renal crónica terminal, hipertensión

arterial, posible enfermedad acidopéptica o

pancreatitis y peritoneo malfuncionante. Se pasó

una sonda nasogástrica y se inició tratamiento

farmacológico con ondasentrón, seguido de

clorpromacina oral, la cual no fue tolerada. Se in-

tentó controlar el hipo con clorpromacina rectal y

midazolam endovenosa sin éxito. En el segundo

día de hospitalización, basados en su condición clí-

nica y de laboratorio, se decidió realizar una

hemodiálisis (Tabla Nº1). Después de este proce-

dimiento desaparecieron por completo el hipo y el

vómito, que se habían mantenido por 3 días. Al día

siguiente, después de una transfusión de glóbulos

rojos, fue dada de alta en buenas condiciones ge-

nerales.

DEFINICIÓNDEFINICIÓNDEFINICIÓNDEFINICIÓNDEFINICIÓN

EEEEELLLLL     HIPOHIPOHIPOHIPOHIPO     CONSISTECONSISTECONSISTECONSISTECONSISTE     ENENENENEN     UNAUNAUNAUNAUNA     CONTRACCIÓNCONTRACCIÓNCONTRACCIÓNCONTRACCIÓNCONTRACCIÓN     mioclónica,

sincrónica y periódica del diafragma y de la mus-

culatura intercostal externa o inspiratoria. Usual-

Tabla N° 1Tabla N° 1Tabla N° 1Tabla N° 1Tabla N° 1

HALLAZGOS DE LOS EXÁMENESHALLAZGOS DE LOS EXÁMENESHALLAZGOS DE LOS EXÁMENESHALLAZGOS DE LOS EXÁMENESHALLAZGOS DE LOS EXÁMENES

PPPPPARARARARARACLÍNICOSACLÍNICOSACLÍNICOSACLÍNICOSACLÍNICOS

ExamenExamenExamenExamenExamen ResultadoResultadoResultadoResultadoResultado

Creatininemia 12,5 mg/dL

Nitrógeno ureico 71 mg/dL

Úrea 152mg/dL

Sodio 135 mEq/L

Potasio 6,9 mEq/L

Cloro 122 mEq/L

Proteína C reactiva 0,38 mg/dL

Transaminasa oxaloacética 43 IU/L

Transaminasa pirúvica 12 IU/L

Calcio sérico 8,7 mg/dL

Glicemia 156 mg/dL

Albúmina sérica 3,4 g/dL

Hemoglobina 7,2 g/dL

Hematocrito 20,6%

Recuento de plaquetas 241.000/mm3

Radiografía de tórax Normal

Ecografía abdominal Líquido libre

abdominal en

cantidad moderada

Tomografía cerebral

simple Normal

Recuento de glóbulos

blancos 11.900/mm3

Citoquímico de líquido

peritoneal Normal

Cultivo de líquido

peritoneal Negativo
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mente es seguida de un cierre rápido de la glotis,

que suspende  el intercambio aéreo en forma sú-

bita y produce el típico sonido «jic». En compara-

ción con el patrón respiratorio fisiológico, la inspi-

ración se acorta y acelera, mientras que la espira-

ción se inhibe (1,2).

Según los estudios de Salem y Newsom, el hipo

ocurre en el momento de máxima inspiración; la

expansión pulmonar inhibe las ramas aferentes de

la mucosa y de las terminaciones laringotraqueales

del vago, las cuales inhiben a su vez el hipo. Éste

no tiene importancia fisiológica, a diferencia de re-

flejos como la tos, el estornudo o el vómito (3,4).

Se han propuesto tres hipótesis para explicar la

patofisiología del hipo:

1. Manifestación de un reflejo gastrointestinal

vagal: la vía aferente la componen el nervio

frénico, el nervio vago, el plexo cervical (C2-4)

y las fibras simpáticas de los segmentos

torácicos inferiores (T6-12). La vía eferente está

compuesta por la parte motora del nervio

frénico, del componente motor del vago dirigi-

do a la musculatura esofágica y laríngea y ade-

más por las fibras simpáticas de C5-7, que con-

trolan los músculos respiratorios  auxiliares. Se

postula que el centro de coordinación se encuen-

tra en la médula oblonga.

2. Manifestación mioclónica: el hipo podría ser un

equivalente mioclónico de origen subcortical

generado en estructuras como las olivas infe-

riores, los núcleos dentado y rojo. Sin embar-

go, no tendría ninguna relación con el mioclonus

respiratorio ni con el mioclonus palatino

.

3. Hipo como patrón motor primitivo: este fenó-

meno ocurre con frecuencia in utero permitien-

do al feto producir una inspiración máxima sin

aspirar líquido amniótico. Lentamente esta cir-

cunstancia se suprime después del nacimiento

con la maduración neurológica (5).

Presentación clínicaPresentación clínicaPresentación clínicaPresentación clínicaPresentación clínica

Por su duración  el hipo se puede clasificar en:

1. Agudo: duración menor de 48 horas.

2. Persistente: duración entre 48 horas y dos

meses.

3. Intratable: duración mayor de dos meses.

El Guiness Récord  en 1974 publica el caso de una

persona con singulto por ocho años; sin embar-

go, Askenasi informa sobre una persona con hipo

de 36 años de duración con pausas ocasionales

de 6 semanas (6,7).

El hipo persistente puede ser muy invalidante y no-

civo al producir fatiga, depresión, pérdida de peso,

trastornos del sueño, deshidratación y dehiscen-

cia de suturas quirúrgicas. También puede

agravar enfermedades preexistentes como el in-

farto agudo del miocardio o el reflujo

gastroesofágico (8).

EtiologíaEtiologíaEtiologíaEtiologíaEtiología

Las causas del hipo abarca las siguientes: irrita-

ción del nervio frénico o vago, enfermedades del

sistema nervioso central, fármacos, condiciones

tóxicas o metabólicas, psicológicas e  idiopáticas

(Tabla N° 2) (9,10).

VVVVValoración clínicaaloración clínicaaloración clínicaaloración clínicaaloración clínica

El enfoque clínico intenta dilucidar la etiología me-

diante una anamnesis exhaustiva, una revisión de-

tallada por sistemas y un examen físico con énfasis

en la cabeza y el cuello, la auscultación

cardiopulmonar, la palpación abdominal y la eva-

luación neurológica. Con frecuencia los puntos ex-

puestos orientan al diagnóstico, a la necesidad de

ayudas paraclínicas y al tratamiento específico.
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Tabla N° 2Tabla N° 2Tabla N° 2Tabla N° 2Tabla N° 2

ETIOLOGÍA DEL HIPOETIOLOGÍA DEL HIPOETIOLOGÍA DEL HIPOETIOLOGÍA DEL HIPOETIOLOGÍA DEL HIPO

IRRITACIÓN DEL NERVIO VAGOIRRITACIÓN DEL NERVIO VAGOIRRITACIÓN DEL NERVIO VAGOIRRITACIÓN DEL NERVIO VAGOIRRITACIÓN DEL NERVIO VAGO

O FRÉNICOO FRÉNICOO FRÉNICOO FRÉNICOO FRÉNICO

ENFERMEDADES DEL SISTEMAENFERMEDADES DEL SISTEMAENFERMEDADES DEL SISTEMAENFERMEDADES DEL SISTEMAENFERMEDADES DEL SISTEMA

NERVIOSO CENTRALNERVIOSO CENTRALNERVIOSO CENTRALNERVIOSO CENTRALNERVIOSO CENTRAL

FÁRMACOS Y ENFERMEDADESFÁRMACOS Y ENFERMEDADESFÁRMACOS Y ENFERMEDADESFÁRMACOS Y ENFERMEDADESFÁRMACOS Y ENFERMEDADES

TÓXICOTÓXICOTÓXICOTÓXICOTÓXICO-MET-MET-MET-MET-METABÓLICASABÓLICASABÓLICASABÓLICASABÓLICAS

Ramas auricularesRamas auricularesRamas auricularesRamas auricularesRamas auriculares

Cuerpo extraño (pelos, insectos), inflamación timpánica

Ramas meníngeasRamas meníngeasRamas meníngeasRamas meníngeasRamas meníngeas

Meningitis

Ramas faríngeas

Faringitis, laringitis

Ramas torácicasRamas torácicasRamas torácicasRamas torácicasRamas torácicas

Tumores pulmonares y esofágicos, adenopatías, neumonía,

empiema, asma, aneurisma aórtico, pericarditis, miocarditis,

mediastinitis, linfomas, cirugía torácica, hernia discal

Nervio recurrenteNervio recurrenteNervio recurrenteNervio recurrenteNervio recurrente

Bocio, tumor tiroideo, lesiones cervicales

Ramas abdominales

Enfermedades pancreáticas y vesiculares, cirugía abdominal,

enfermedades gástricas, hepatitis, abscesos abdominales, en-

fermedad inflamatoria intestinal

Irritación del diafragmaIrritación del diafragmaIrritación del diafragmaIrritación del diafragmaIrritación del diafragma

Reflujo gastroesofágico, hernia hiatal, hepatoesplenomegalia,

infarto agudo del miocardio, eventración, pericarditis, íleo

Infecc ionesInfecc ionesInfecc ionesInfecc ionesInfecc iones

Encefalitis, meningitis, abscesos, lúes

Enfermedades vascularesEnfermedades vascularesEnfermedades vascularesEnfermedades vascularesEnfermedades vasculares

Evento cerebrovascular, síndrome de Wallenberg,

traumatismos, malformaciones arteriovenosas, arteritis temporal

OtrasOtrasOtrasOtrasOtras

Neoplasias, hidrocefalia, esclerosis múltiple, siringomielia,

sarcoidosis, malformacion del SNC (Arnold Chiari), Parkinson

FármacosFármacosFármacosFármacosFármacos

Cortisona, relajantes musculares, clordiazepóxido, midazolam,

barbitúricos, diazepam, dexametasona, alfametildopa

Alteraciones tóxico-metabólicas

Diabetes mellitus, alcohol, uremia, insuficiencia hepática,

hiponatremia, hipocalcemia, hiperglicinemia no cetócica, en-

fermedad de Addisson
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TratamientoTratamientoTratamientoTratamientoTratamiento

El tratamiento debe ser específico acorde con la

causa subyacente. En los casos de hipo agudo se

usan remedios y medidas populares como la in-

gestión de azúcar, la realización de apneas, algu-

nas maniobras de Valsalva, etc. Mientras se corri-

gen las posibles causas del hipo persistente, o en

caso de que éstas sean irreversibles o idiopáticas,

se debe iniciar un tratamiento farmacológico (Ta-

bla Nº 3) (11-17).

Cuando los tratamientos etiológico y  sintomático

no hayan surtido efecto, se entra a considerar po-

sibles procedimientos invasivos como:

1. Bloqueo epidural cervical

2. Frenectomía quirúrgica o química

3. Descompresión microvascular del nervio vago (18)

Estas intervenciones son prácticamente la última

medida para utilizar y dado el escaso número de perso-

nas sometidas a ellas, su efecto definitivo es incierto.

Tabla N° 3Tabla N° 3Tabla N° 3Tabla N° 3Tabla N° 3

TRATAMIENTO FARMACOLÓGICO DEL HIPOTRATAMIENTO FARMACOLÓGICO DEL HIPOTRATAMIENTO FARMACOLÓGICO DEL HIPOTRATAMIENTO FARMACOLÓGICO DEL HIPOTRATAMIENTO FARMACOLÓGICO DEL HIPO

SustanciasSustanciasSustanciasSustanciasSustancias

gastrointestinalesgastrointestinalesgastrointestinalesgastrointestinalesgastrointestinales mg/kg/dosismg/kg/dosismg/kg/dosismg/kg/dosismg/kg/dosis mg/kg/dosismg/kg/dosismg/kg/dosismg/kg/dosismg/kg/dosis mg/kg/dosismg/kg/dosismg/kg/dosismg/kg/dosismg/kg/dosis

Metoclopramida 0,12 0,12 0,12

Domperidona - - 0,2 - 0,4

Bromocriptina - - 0,025 - 0,2

Atropina 0,02 0,02 -

Biperideno 0,05 -0,1 0,05 -0,1 0,02 - 0,04

Cimetidina 10 - 15 - 6 - 8

Ranitidina 1 - 2

Antiácidos

AnticonvulsivantesAnticonvulsivantesAnticonvulsivantesAnticonvulsivantesAnticonvulsivantes

Carbamacepina - - 3 - 7

Ácido valproico - - 7 - 20

Fenitoína 4 - 8 - 4 - 8

PsicofármacosPsicofármacosPsicofármacosPsicofármacosPsicofármacos

Clorpromacina 0,25 - 1 - 0,5 - 2

Prometacina 0,2 - 0,5 0,2 - 0,5 0,2 - 0,5

Amitriptilina - - 0,5 - 1,5

Haloperidol 0,01 - 0,1 0,1 - 0,2 0,01 - 0,1

Otros fármacosOtros fármacosOtros fármacosOtros fármacosOtros fármacos

Nifedipino - - 0,5 - 1

Baclofeno - - 0,1

5 Hidroxitriptofano - - 1.000 (dosis total)

Amantadina - - 2

FÁRMACOFÁRMACOFÁRMACOFÁRMACOFÁRMACO ENDOVENOSOENDOVENOSOENDOVENOSOENDOVENOSOENDOVENOSO INTRAMUSCULARINTRAMUSCULARINTRAMUSCULARINTRAMUSCULARINTRAMUSCULAR ORALORALORALORALORAL
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DISCUSIÓNDISCUSIÓNDISCUSIÓNDISCUSIÓNDISCUSIÓN

La uremia fue muy probablemente la causa  del

singulto en la paciente presentada, ya que sólo la

corrección con hemodiálisis logró su desaparición.

El tratamiento farmacológico con ondasentrón

procurando calmar el vómito y las náuseas, así

como la clorpromacina y el midazolam como se-

dante, fueron inefectivos. Esta situación hace pen-

sar en la necesidad de tratar específicamente la

causa del hipo crónico y no el síntoma para alcan-

zar una respuesta certera. Incluso medicamentos

como el midazolam pueden a su vez provocar es-

tos episodios incontrolables. Otras  causas posi-

bles en este caso podrían haber sido la irritación

diafragmática por un mal funcionamiento de la

diálisis peritoneal provocado por la cantidad mo-

derada de líquido en la cavidad abdominal o la irri-

tación que se pudo haber producido por el catéter

abdominal. Sin embargo, no se comprobó infec-

ción, ni ubicación alterada del catéter peritoneal

que avalaran esta última opción. La uremia ha sido

reportada como causal de singulto; sin embargo,

este es el primer caso pediátrico conocido por

nosotros. La uremia produciría una disfunción  de

los centros respiratorios en el bulbo y la médula.

SUMMARYSUMMARYSUMMARYSUMMARYSUMMARY

PERSISTENT SINGULPERSISTENT SINGULPERSISTENT SINGULPERSISTENT SINGULPERSISTENT SINGULTUS DUE TO UREMIA:TUS DUE TO UREMIA:TUS DUE TO UREMIA:TUS DUE TO UREMIA:TUS DUE TO UREMIA:

REPORT OF A PEDIATRIC CASE ANDREPORT OF A PEDIATRIC CASE ANDREPORT OF A PEDIATRIC CASE ANDREPORT OF A PEDIATRIC CASE ANDREPORT OF A PEDIATRIC CASE AND

REVIEW OF THE LITERATUREREVIEW OF THE LITERATUREREVIEW OF THE LITERATUREREVIEW OF THE LITERATUREREVIEW OF THE LITERATURE

SSSSSINGULINGULINGULINGULINGULTUSTUSTUSTUSTUS     OROROROROR     HICCUPSHICCUPSHICCUPSHICCUPSHICCUPS     ISISISISIS     AAAAA     BREABREABREABREABREATHINGTHINGTHINGTHINGTHING     DISORDERDISORDERDISORDERDISORDERDISORDER that,

in contrast with nausea, vomiting or cough, does

not confer any protection.  There exist many

different causes of hiccups as well as varied

treatments.  Chronic hiccups is seldom reported

but it may worsen or complicate other diseases.

We report the case of a 13 year-old girl with

prolonged hiccups due to uremia. Although diverse

pharmacologic treatments were used, only

hemodialysis controlled the hiccups.
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