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INTRODUCCION

La encefalopatia de Wernicke (EW) es un sin-
drome neuropsiquiatrico de inicio agudo o suba-
gudo, consistente en alteraciones oculares, ataxia
y sindrome confusional. Se origina a raiz de un dé-
ficit prolongado de tiamina asociado a factores ge-
néticos o ambientales. La tiamina es una vitamina
hidrosoluble que interviene en el metabolismo de
la glucosa en el sistema nervioso central, actuando
como cofactor de diversas enzimas (transcetolasa,
a-cetoglutarato-deshidrogenasa y piruvato des-
hidrogenasa). Ademads participa en la conduccién
axonal y en la sinapsis interneuronal, siendo toda-
via desconocido el mecanismo fisiolégico a nivel
del sistema nervioso periférico.

En el estudio anatomopatoldgico de los pa-
cientes con EW, las areas cerebrales mas frecuen-
temente danadas son el talamo, hipotalamo, los
cuerpos mamilares, dreas periacueductales y ver-
mis cerebeloso. En series autdpsicas, se objetivd
una prevalencia de EW que oscilaba del 0.4% al
2.8% de los pacientes. Aunque se ha demostrado
la mayor prevalencia en pacientes con antecedente
de enolismo crdénico, también puede presentarse
en pacientes sin habito endlico con antecedentes,
por ejemplo, de malnutricidn, malabsorcién intes-
tinal, procesos neoplasicos, hiperémesis o cirugia
gastrointestinal previa.

En la tabla 1 se muestran los resultados pre-
sentados por la Federacion Europea de Sociedades
de Neurologia, en la guia clinica de manejo de la
EW en el ano 2010, donde se analizaba la causa
etiolégica que desencadenaba el cuadro clinico en
625 casos de EW en pacientes no alcohdlicos.

Condicion clinica Numero de casos %
Céncer 113 18,1
Cirugia gastrointestinal 105 16,8
Hiperemesis gravidica 76 12,2
Ayuno 64 10,2
Patologia gastrointestinal 48 7,7
SIDA 31 5,0
Malnutricién 26 4,2
Didlisis y patologia renal 24 3,8
Nutricion parenteral 24 3,8
Vémitos 15 2,4
Patologias psiquidtricas 15 2,4
Trasplante de médula ésea | 14 2,2
Infecciones 9 1,4
Intoxicacion 9 1,4
Patologia tiroidea 8 1,3
Dieta desequilibrada 6 1,0
Yatrogenia 5 0,8
Encefalopatia hipdxica 4 0,3
Otras 12 1,9
Etiologia desconocida 19 3,0
Total 625 100,0

Tabla 1. Causa etioldgica de encefalopatia de Wernicke en pacientes

no alcohdlicos?.

DIAGNOSTICO

El diagndstico se fundamenta en la sospe-
cha clinica. Previamente se requeria la presencia
de dos de los tres sintomas de la triada clasica (al-
teraciones oculares, ataxia y alteracion del estado
mental), pero dado que con dichos criterios Uni-
camente se diagnosticaba en torno a un tercio de
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los pacientes, en la actualidad se aceptan los cri-
terios que desarrollaron Caine et al en 1997, por
los cuales se acepta el diagndstico de EW ante
la presencia de dos 0 mas de los siguientes cua-
tro signos: alteraciones oculares, ataxia, sindro-
me confusional y deficiencias en la dieta?, con-
siguiendo una sensibilidad diagndstica con estos
nuevos criterios del 85% respecto al 23% con la
triada clasica.

Se deben aplicar los mismos criterios diag-
nosticos en pacientes alcohdlicos y en no alcohé-
licos. En el caso de pacientes sin habito endlico,
se debe sospechar en aquellos con antecedentes
de neoplasia, malnutricién, hiperemesis o pato-
logia gastrointestinal (Tabla 1)*.

Clinicamente la EW consiste en el desarro-
llo gradual a lo largo de varios dias de alteracio-
nes oculomotoras, ataxia y sindrome confusional,
presentandose la suma de las tres Unicamente en
torno a un tercio de los pacientes. La oftalmopa-
tia suele presentarse a modo de paralisis de uno
0 mds musculos extraoculares (siendo el VI par
craneal el mas frecuentemente afectado). Otras
afectaciones oculares son la pardlisis de la mirada
conjugada y el nistagmo, de predominio horizon-
tal aunque con componente vertical en algunos

casos. La ataxia puede ser de origen multifocal,
debido a la suma de afectacién cerebelosa (ver-
mis), disfuncién vestibular o la presencia de neu-
ropatia periférica, y afecta principalmente a la
marcha y a la estabilidad. En cuanto al cuadro
confusional puede variar de intensidad, presen-
tandose desde desorientacidon temporoespacial
o indiferencia, hasta coma o incluso el falleci-
miento del paciente en un plazo de una semana.

Otros sintomas o signos que pueden evi-
denciarse inicialmente, aunque infrecuentes, son
la hipotermia por afectacidn de la regién poste-
rior del hipotalamo, crisis convulsivas a conse-
cuencia de una hiperactividad glutamatérgica o
hipoacusia por afectacion taldmica. Tardiamen-
te el paciente puede presentar hipertermia por
afectacion de las regiones anteriores del hipo-
tdlamo, aumento del tono muscular con pare-
sia espastica por alteracion de la via piramidal y
cortex motor, discinesias coreicas por afectacidn
de dreas mesopontinas o incluso coma por alte-
racion taldmica o de los tubérculos mamilares®.

En la tabla 2 se muestra el diagndstico di-
ferencial con las patologias mas frecuentemente
relacionadas®’.

Encefalopatia de | Degeneracién Mielinolisis cen- | Enfermedad Abstinencia Encefalopatia | Intoxicacion al-
Wernicke cerebelosa alco- tral pontina de Machiafava- alcohdlica hepatica cohdlica aguda
hélica Bigmani patoldgica

Forma de comien- | Aguda/ suba- Subaguda/ cro- Aguda Variable Aguda Variable Aguda

z0 guda nica

Nivel de conciencia | Disminuido ++ Conservado Conservado Conservado Conservado | Disminuido Conservado

+++

Contenido de la Alterado ++ Conservado Conservado Alterado ++ Alterado +++ | Alterado ++ | Alterado ++

conciencia

Ansiedad Infrecuente Infrecuente Infrecuente No Si Infrecuente Si

Delirio Infrecuente Infrecuente Infrecuente No Si Infrecuente Si

Temblor No De accién No No Postural Flapping Postural

Taquicardia Si No No No Intensa No Si

Otros datos Alteraciones Ataxia, dismetria | Tetraparesia pro- | Demencia, espas- | Nauseas, Piramidalis- Tras ingesta.
oculares, ataxia y disartria gresiva y paralisis | ticidad disartriae | vomitosy mo Aliento endlico

pseudobulbar inestabilidad convulsiones

Tabla 2. Diagndstico diferencial de las alteraciones neuroldgicas producidas por el alcoholismo. Modificada de Laso Guzman FJ et al*.
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Las pruebas de laboratorio no son utiles para
el diagndstico de la EW, aunque se puede cuanti-
ficar la actividad de la transcetolasa eritrocitaria
y la tiamina difosfato. No obstante, hay pacientes
con niveles de tiamina normales pero con un défi-
cit funcional debido a alteraciones en su transpor-
te intracelular, por lo que en estos casos no apoya
el diagndstico. Ademas la muestra debe extraerse
previamente al inicio del tratamiento con tiamina
parenteral por lo que esto, unido a que la prueba
no puede realizarse en todos los laboratorios clini-
cos, hace que resulte de escasa utilidad en la prac-
tica clinica®®.

En referencia a las pruebas de imagen, la
resonancia magnética tiene la capacidad de diag-
nosticar la EW con una especificidad del 93% y una
sensibilidad del 53%’. Demuestra imagenes tipicas
con aumento de la seial en T2 y descenso de la
misma en T1, afectacién compatible con edema
citotdxico, principalmente en area periacueductal,
cuerpos mamilares y en el diencéfalo (grado de re-
comendacion B). Dicho edema puede desaparecer
a las 48 horas de tratamiento con tiamina parente-
ral 1. La resonancia magnética ademas de resultar
util para el diagnéstico inicial, también aporta da-
tos para el seguimiento de estos pacientes, ya que
puede objetivar atrofia de los cuerpos mamilares
a partir de la primera semana del inicio de la EW
como a los meses de evolucion (nivel de evidencia
B) 1. A pesar de su importancia, no debe demorar-
se el inicio del tratamiento con tiamina parenteral
a la espera de la realizacion de la misma. Respecto
al TAC, aunque es una prueba desaconsejada para
el diagnédstico de la EW, su utilidad reside en la po-
sibilidad de descartar de forma urgente otro tipo
de patologias que desencadenen la clinica del pa-
ciente’”®.

TRATAMIENTO

El tratamiento consiste en la administracion
endovenosa de tiamina. Hasta ahora sélo ha sido
realizado un ensayo clinico doble ciego y aleato-
rizado, en el cual se demostré una mejoria clinica
superior en el grupo de pacientes que recibié dosis
mas altas de tiamina (200 mg al dia frente a 5, 20,
50y 100 mg diarios)**2,

La vida media de la tiamina es de 96 minutos,
por lo que se aconseja su administracién tres ve-
ces al dia obteniendo asi un efecto mas duradero
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y eficaz que en caso de administrarla una sola vez
al dia*>*3,

Se han descrito casos de EW en pacientes no
alcohdlicos curados con dosis de 100 a 200 mg al
dia de tiamina parenteral, no obstante son necesa-
rias dosis mas elevadas para los pacientes con eno-
lismo crénico, necesitando éstos dosis superiores
a 500 mg al dia repartidos en tres administracio-
nes34,

Las recomendaciones pautadas por la Fede-
racion Europea de Sociedades de Neurologia en
la Guia Clinica del manejo de la Encefalopatia de
Wernicke del ano 2010, son el tratamiento con 200
mg de tiamina tres veces al dia por via parenteral,
preferiblemente respecto a la intramuscular, man-
teniéndose dicho tratamiento hasta el cese de la
mejoria clinica del paciente 1. Se aconseja la misma
pauta terapéutica en aquellos casos en los que se
sospeche clinicamente el inicio de una EW aunque
no cumplan los criterios diagnosticos actuales?.

Resulta importante administrar la vitamina
de forma previa al inicio de infusiones endoveno-
sas de sueros que contengan glucosa, ya que estos
desencadenan un déficit mayor de tiamina[12],
y con el inicio de la tiamina debe conseguirse el
aporte de una dieta normalizada al paciente. La ad-
ministracién de tiamina por via oral no ha demos-
trado eficacia para el tratamiento de la EW?®.

La administracién por via endovenosa no
ha mostrado efectos secundarios graves como en
ocasiones se suele creer, por lo que se recomien-
da la via parenteral ya que ademads de resultar mas
beneficiosa para el paciente, se evita el dolor ge-
nerado al administrarla por via intramuscular. En
un estudio prospectivo se administré tiamina en-
dovenosa a 989 pacientes, de los cuales Unicamen-
te presentaron como efectos adversos un caso de
prurito generalizado y 11 casos de irritacion local
transitoria'®. Dicha seguridad avala la no demora
en el inicio del tratamiento por via endovenosa
ante la sospecha de inicio del cuadro, aunque no se
disponga de medios para poder afrontar posibles
reacciones alérgicas graves.

En cuanto a la profilaxis se recomienda la
administracién de 200 mg al dia de tiamina endo-
venosa previa al inicio de hidratos de carbono en
pacientes con riesgo de desarrollo de EW (enolis-
mo o los factores de riesgo descritos en la tabla 1)
durante tres a cinco dias?’.
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