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La

 ingesta

 voluntaria

 de

 m
edicam

entos

 con

 fi
nes

 autolíticos
es

 un

 acto

 m
ás

 frecuente

 en

 pacientes

 epilépticos

 o

 con
trastornos

 psiquiátricos
1.

 Los

 fárm
acos

 pautados

 para

 dichas
enferm

edades

 se

 convierten

 así

 en

 sustancias

 susceptibles
de

 causar

 intoxicación.
La

 lam
otrigina,

 fárm
aco

 antiepiléptico

 (FA
E)

 de

 am
plio

espectro,

 está

 aprobada

 para

 el

 tratam
iento

 en

 m
ono

 y

 poli-
terapia

 de

 epilepsia,

 así

 com
o

 del

 trastorno

 bipolar

 dada

 su
acción

 com
o

 estabilizador

 del

 estado

 de

 ánim
o

1.

 Su

 uso

 se
ha

 extendido

 am
pliam

ente

 ante

 su

 buena

 tolerabilidad
1.

 Sin
em

bargo,

 su

 índice

 de

 toxicidad

 en

 com
paración

 con

 otros
FA

E
2

nos

 obliga

 a

 conocer

 su

 perfi
l

 farm
acológico

 y

 los

 posi-
bles

 efectos

 adversos.
Presentam

os

 el

 caso

 de

 un

 varón

 de

 38

 años

 con

 antece-
dentes

 de

 hipertensión

 arterial

 y

 m
igraña.

 D
esde

 el

 últim
o

año

 y

 m
edio

 sufre

 episodios

 bruscos

 de

 pérdida

 de

 cono-
cim

iento

 sin

 pródrom
os

 ni

 m
ovim

ientos

 anóm
alos.

 D
ispone

de

 

resonancia

 

m
agnética

 

cerebral

 

y

 

vídeo-EEG

 

de

 

larga
duración

 sin

 hallazgos

 patológicos

 a

 pesar

 de

 eventos

 clí-
nicos.

 N
o

 obstante,

 m
antiene

 tratam
iento

 con

 lam
otrigina

150

 m
g/12

 h,

 con

 lim
itada

 adherencia

 terapéutica.

 Sin

 ante-
cedentes

 de

 consum
o

 o

 dependencia

 a

 tóxicos.
Los

 

episodios

 

obligaron

 

a

 

la

 

baja

 

laboral,

 

y

 

ante

 

la
intensifi

cación

 

del

 

núm
ero

 

de

 

eventos

 

y

 

la

 

posibilidad
de

 

incapacidad

 

perm
anente,

 

realiza

 

intento

 

autolítico
m

ediante

 ingesta

 voluntaria

 de

 lam
otrigina

 (dosis

 total

 apro-
xim

ada

 1.000

 m
g).

 Sus

 fam
iliares

 lo

 encuentran

 en

 el

 suelo
escasam

ente

 reactivo,

 siendo

 trasladado

 a

 un

 centro

 hospi-
talario.

A

 su

 llegada,

 8

 h

 desde

 la

 últim
a

 vez

 visto

 asintom
ático,

presenta

 tensión

 arterial

 148/70,

 taquicardia

 a

 110

 lpm
,

saturación

 basal

 de

 O
2

al

 95%
,

 tem
peratura

 axilar

 36,2
◦
C

 y
glucem

ia

 182

 m
g/dl.

 O
bjetivam

os

 m
ordedura

 de

 los

 bordes
laterales

 de

 la

 lengua

 y

 náuseas

 con

 vóm
itos

 alim
enticios.

N
eurológicam

ente

 se

 encuentra

 som
noliento,

 bradipsíquico
y

 parcialm
ente

 orientado;

 escala

 de

 com
a

 de

 G
lasgow

:

 13
puntos

 (O
3-V

4-M
6);

 pupilas

 reactivas,

 levem
ente

 m
ióticas;

disartria

 inteligible

 sin

 alteraciones

 del

 lenguaje;

 obedece
órdenes;

 sin

 alteraciones

 cam
pim

étricas;

 nistagm
o

 vertical
hacia

 abajo

 en

 todas

 las

 posiciones

 de

 la

 m
irada

 que

 asocia

com
ponente

 horizontal;

 sin

 lim
itaciones

 de

 los

 m
ovim

ientos
oculares

 externos

 ni

 com
prom

iso

 de

 otros

 pares

 craneales;
balance

 m
uscular

 en

 extrem
idades

 y

 sensibilidad

 conser-
vados;

 ataxia

 de

 predom
ino

 en

 extrem
idades

 superiores;
hiperrefl

exia

 generalizada

 con

 clono

 aquíleo

 bilateral

 espon-
táneo

 e

 inagotable

 y

 signo

 de

 H
offm

an

 bilateral;

 refl
ejo

cutáneo

 plantar

 fl
exor

 bilateral;

 sin

 rigidez

 de

 nuca

 ni

 otros
signos

 de

 com
prom

iso

 m
eníngeo,

 y

 asocia

 cefalea

 opresiva
leve

 de

 predom
inio

 parietal.

 El

 resto

 de

 la

 exploración

 gene-
ral

 por

 sistem
as

 es

 anodina.
En

 estudios

 de

 urgencia

 presenta

 acidosis

 m
etabólica

 con
lactato

 de

 8,9

 m
m

ol/l,

 leucocitosis

 aislada

 de

 21.700/m
m

3,
función

 renal,

 perfi
l

 hepático

 e

 iones

 con

 calcio

 y

 m
agne-

sio

 dentro
 de

 los

 niveles

 norm
ales,

 y

 sedim
ento

 urinario

 sin
alteraciones,

 con

 panel

 de

 tóxicos

 en

 orina

 negativos.

 T
C

cerebral

 y

 EEG
 basal

 sin

 hallazgos

 patológicos,

 y

 punción
lum

bar

 con

 una
 presión

 de

 apertura

 de

 22,5

 cm

 de

 H
2 O

 y
líquido

 cefalorraquídeo
 sin

 alteraciones.
Pendientes

 de

 la

 concentración

 de

 lam
otrigina

 en

 sangre
(m

uestra

 extraída

 8-12

 h
 desde

 la

 ingesta),

 im
plem

entam
os

sueroterapia

 para

 favorecer
 excreción

 renal

 en

 caso

 de

 into-
xicación

 y

 m
antenem

os

 vigilancia
 clínica

 y

 hem
odinám

ica
hasta

 lavado

 del

 fárm
aco.

 Telem
etría

 sin

 alteraciones

 en

 la
conducción

 o

 repolarización

 cardiaca
 y
 episodio

 de

 37,8
◦C

aislado

 sin

 foco

 infeccioso.

 M
ejoría

 progresiva

 hasta

 que-
dar

 asintom
ático

 transcurridas

 48

 h.

 Recibim
os

 resultados
de

 niveles

 de

 lam
otrigina

 en

 sangre

 con

 17,2
 m

g/l,

 dando

 el
diagnóstico

 de

 encefalopatía

 m
etabólica

 secundaria

 a

 into-
xicación

 por

 dicho

 fárm
aco.

La

 lam
otrigina

 es

 un

 derivado

 feniltriacínico

 que
 actúa

inhibiendo

 los

 canales

 de

 calcio

 y

 de

 sodio

 dependientes
 de

voltaje.

 A

 su

 vez

 reduce

 la

 liberación

 neuronal

 de

 gluta-
m

ato,

 con

 efectos

 sobre

 la

 vía

 serotoninérgica,

 inhibiendo
su

 recaptación
1.

Presenta

 un

 98%

 de

 biodisponibilidad

 y

 alcanza

 su

 pico

 de
concentración

 (C
m

ax )

 en

 las

 prim
eras

 1-3

 h

 desde

 la

 ingesta
1.

Su

 vida

 m
edia

 es

 de

 aproxim
adam

ente

 33

 h

 (22-36

 h),

 con
considerables

 variaciones

 interindividuales
3,

 pudiendo

 redu-
cirse

 un

 25%

 en

 tratam
iento

 crónico

 al

 inducir

 su

 propio
m

etabolism
o

1.

 En

 su

 degradación

 sufre

 una

 inactivación
hepática

 cuyo

 m
etabolito

 acaba

 excretándose

 por

 vía

 renal.
El

 rango

 de

 concentración

 terapéutica

 recom
endado

 para
pacientes

 con

 epilepsia

 es

 de

 1-4

 m
g/l.

 N
o

 obstante,

 los
efectos

 adversos

 en

 concentraciones

 <

 10

 m
g/l

 son

 raros,
proponiéndose

 

un

 

rango

 

seguro

 

hasta

 

dicha

 

dosis

 

según
respuesta

3.
Los

 principales

 efectos

 secundarios

 afectan

 al

 sistem
a

nervioso

 

central

 

y

 

cardiovascular,

 

dada

 

su

 

acción

 

sobre
los

 canales

 responsables

 de

 iniciar

 y

 propagar

 el

 poten-
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cial  de  acción  en  el  nervio  y el  músculo.  Su  inhibición
sobre  la recaptación  de  serotonina  explicaría  el  riesgo
de  síndrome  serotoninérgico.  Otras  reacciones  incluyen  el
síndrome  de  hipersensibilidad  con importante  compromiso
cutáneo.  Dichos  efectos  adversos  se  han  registrado  con con-
centraciones  a  partir  de  los  15,5  mg/l,  pero  sin  una  clara
correlación  entre  niveles  en sangre  y  toxicidad  clínica.  Ade-
más,  los  niveles  alcanzados  parecen diferir  ante  una  misma
ingesta  en  diferentes  pacientes3,  pudiendo  no sufrir  efectos
tóxicos  a  pesar  de  realizar  sobreingesta1.

Neurológicamente,  las  presentaciones  más  frecuentes
son  descenso  del nivel  de  consciencia  y ataxia;  seguidos
de  vértigo,  confusión,  agitación,  disartria,  nistagmo,  cefa-
lea,  convulsiones  y  otros  hallazgos  asociados  al  síndrome
serotoninérgico.  Los efectos  cardiacos,  menos  frecuentes,
incluyen  taquicardia  sinusal  y  ensanchamiento  del QRS  y
QTc  con  el  consiguiente  riesgo  de  arritmias1.  Las  náuseas,
vómitos  y exantema  también  son habituales.

En  el  caso de  nuestro  paciente,  la alteración  del
nivel  de  consciencia  junto  con  clono espontáneo  inago-
table  pueden  englobarse  en el  contexto  de  un  síndrome
serotoninérgico,  cumpliendo  los criterios  de  Hunter  para
dicho  diagnóstico4,  además  de  acidosis  láctica,  ascenso
leve  de  la  pirexia  sin  foco  aparente  y una  leucocito-
sis  aislada  normalizada  en las  primeras  24 h. A  su  vez
asociaba  otra  sintomatología  neurológica  polimorfa,  des-
tacando  nistagmo,  ataxia  y  disartria.  Desde  el  punto  de
vista  cardiológico  solo se registró  una  taquicardia  sinu-
sal  autolimitada.  Aunque  no  presenciado,  la  mordedura
de  lengua  y  la escasa  reactividad  inicial  podrían  estar en
contexto  de  una  crisis  epiléptica,  en  consonancia  con la
acción  paradójica  convulsivante  de  determinados  FAE en
sobredosis1,3.

El  periodo  de  tiempo  transcurrido  hizo  que  nuestro  tra-
tamiento  fuera  únicamente  sintomático.  No  obstante,  en
caso  de una  pronta  evaluación  inicial,  la  descontaminación
gastrointestinal  es  posible,  aunque  es fundamental  la pro-
tección  previa  de  la  vía aérea  dado  el  riesgo  de  descenso  del
nivel  de  consciencia  y  crisis  epilépticas.  Otros  tratamien-

tos utilizados  son la alcalinización  con  bicarbonato  sódico,
emulsiones  lipídicas  intravenosas  e  incluso  hemodiálisis,  con
limitada  experiencia1,3.

En  conclusión,  nuestro  caso  ejemplifica  la  presentación
polimorfa  de una  intoxicación  por  lamotrigina.  Dada  la
clínica  neurológica  florida  y su asociación  al  síndrome  sero-
toninérgico,  lo consideramos  un  buen  ejemplo  para  dar  a
conocer  los efectos  adversos  de un fármaco  de uso frecuente
que,  si no  se sospecha,  puede  suponer  un  compromiso  vital.
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Primoinfección por
citomegalovirus en un paciente
con esclerosis múltiple
recurrente-remitente tratado
con alemtuzumab

Primary cytomegalovirus infection in a patient
with relapsing-remitting multiple sclerosis
under treatment  with  alemtuzumab

Sr.  Editor:

Alemtuzumab  es un  anticuerpo  monoclonal  contra  el  recep-
tor  CD52  aprobado  para  el  tratamiento  de  la esclerosis
múltiple  recurrente-remitente  activa  (EMRR).  Alemtuzumab
depleciona  los  linfocitos  T  y  B  circulantes  mediante  su unión
a  dicho  receptor.

Entre  los  efectos  adversos  de alemtuzumab  se encuen-
tran  las  infecciones.  Las  más  frecuentes  son  nasofaringitis,
infecciones  del  tracto  urinario,  infecciones  de  vías  respi-
ratorias  altas  e  infecciones  herpéticas1,2.  También  se han
descrito  infecciones  oportunistas  después  del tratamiento,
como  reactivación  de tuberculosis,  meningitis  por listeria  y
nocardiosis  cerebral3.  Más  recientemente,  han  sido  publi-
cados  2  casos  de reactivación  de citomegalovirus  (CMV)4 y
un  caso de coinfección  por  CMV y  Pneumocystis  jirovecii

(P.  jirovecii)5.  Un  caso  adicional  de infección  por  CMV  se des-
cribió  en el  brazo  de dosis  altas  de  alemtuzumab  (24  mg/kg)
del  ensayo  pivotal  en fase  iii

6.
Describimos  a  continuación  el  caso  de una  paciente  que

presentó  una  neumonía  por coinfección  de CMV  y P.  jirovecii

tras  el  primer  ciclo de alemtuzumab.
Se  trata  de una  mujer  de  39  años  diagnosticada  de  EMRR

en  2009. Inicialmente,  fue  tratada  con  interferón  beta  1  b
que,  tras 9 meses,  se  cambió  a  fingolimod  por  falta  de  efi-
cacia.  En  2014  comenzó  con  natalizumab  por  persistencia
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