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Palabras clave Resumen

> Litio
> Intoxicacion
= Hipotiroidismo

> Miocardiopatia cronic .
ocardiop a por trastorno bipolar.

El'litio es un farmaco ampliamente utilizado y tiene un rango terapéutico muy estrecho debido a su poten-
cial toxicidad. La intoxicacion por litio puede afectar a diversos érganos y tener diferentes tipos de presen-
tacion. Presentamos un caso de toxicidad multiorgénica por litio, en un paciente bajo tratamiento crénico

Keywords Abstract

i é’ ”7’“”7 Lithium is a widely used drug which has a very narrow therapeutic range, because of its potential of toxicity. Lithium
- H(;;Z?fl;;?oi dism poisoning can affect vary organs, and have different pardons of presentation. We present a multi-organ lithium toxi-
& Chronic cardiomyapathy city case in a patient under chronic treatment with lithium for bipolar disease.

> Se presenta el caso de un paciente con afectacion cardiaca, tiroidea
y renal por intoxicacién por litio.

> Lamarcha diagnéstico y la estrategia terapéutica en este caso clinico
demuestran la dificultad e importancia del diagnéstico precoz de
intoxicacion por litio.

Introduccion

El litio es un medicamento ampliamente usado para el tratamiento de enfer-
medades psiquidtricas. Ademés de ser un farmaco eficaz, su uso debe ser so-
metido a un control estricto debido a su potencial toxicidad. La intoxicacion
por litio puede presentarse de tres formas diferentes: aguda, en personas que
toman una sobredosis de comprimidos; crénica, cuando la ingesta supera su
eliminacion durante varias semanas; y agudo-cronica, cuando un paciente con
intoxicacion cronica toma dosis adicionales'.

Caso clinico

Hombre de 38 afos, antecedentes de trastorno bipolar desde los 16 afos de
edad, prediabetes y dislipidemia. Admitido en el Servicio de Urgencias por pre-
sentar debilidad, letargo, dolor en las piernas, polidipsia y poliuria de 5 dias

de duracion. Su tratamiento habitual es carbonato de litio 400 mg/8 h en los
ultimos 7 afos, clomipramina 75 mg/12 h, clorazepato dipotésico 15 mg/8 h,
olanzapina 2,5 mg/dia, fenofibrato 275 mg/dia, rosuvastatina 10 mg/dia, met-
formina 1 g/dfa. El paciente acudia de forma irregular a consulta y no se cono-
cian los niveles previos de litio.

En el Servicio de Urgencias, se encuentra despierto, buena colaboracion, letar-
gico, deshidratado, palido, apirético, normotenso, con ligeros edemas perifé-
ricos. Analiticamente destaca la presencia de anemia normocitica normocré-
mica (Hgb 10,61 g/dl), glucosa 426 mg/d|, urea/creatinina (U/C) 73/2,1 mg/d|,
sodio 119 mEq/I, potasio 7,0 mEg/|, calcio 1,28 mmol/l, osmolaridad sanguinea
266 mOsm/kg, troponina T 0,145 ng/ml, mioglobina 66,1 ng/ml, creatina-cina-
sa MB 3,69 ng/ml, pro-BNP 167,6 pg/ml, HbA1c 14,3%, colesterol total 476 mg/
dl, colesterol HDL 58 mg/dl|, colesterol LDL 120 mg/dl, triglicéridos 1.661 mg/
dl, litio 3,00 mmol/I (nivel toxico > 2), hormona estimulante del tiroides (TSH)
67,5 mUl/l (rango terapéutico: 0,27-4,20 mUI). El andlisis de orina evidencia
0,5 mg/dl de proteinas, > 1 mg/dl de glucosa, sin otras alteraciones. El electro-
cardiograma muestra ondas Q y supra-ST en Il y aVF, y en el ecocardiograma
se observa una reduccion de la funcién sistolica, acinesia del dpex y de los
segmentos distales.

El paciente ingresa en la Unidad de Medicina Interna con el diagndstico de
intoxicacién por litio, con miocardiopatfa, hipotiroidismo e insuficiencia renal
aguda. El estudio adicional revela hormona vasopresina y osmolaridad urinaria
normal. La ecografia abdominal evidencia hepatomegalia con esteatosis difusa
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y rifiones hiperecogénicos. La ecografia tiroidea muestra una glandula tiroides
de tamafo normal con textura difusamente hipoecogénica, y los anticuerpos
tiroideos son negativos. El estudio de autoinmunidad es negativo, y la reco-
leccion de orina de 24 horas muestra microalbuminuria 251 mg/dia, proteinas
497 mg/diay sodio 149 mEg/dia. Se realiza resonancia magnética cardiaca que
demuestra disfuncion sistdlica ventricular izquierda ligera, FSVE 48%, sin signos
de fibrosis/cicatriz del miocardio. Durante el ingreso en el hospital, el paciente
se recupera con terapia de soporte, levotiroxina e insulina. Al alta hospitalaria,
es tratado con acido acetilsalicilico, carvedilol, lisinopril, fibrato, gliclazida, vilda-
gliptina, insulina glargina, levotiroxina, 4cido valproico, olanzapina, acido félico,
hierro, epoetina. Pasados 9 meses, se repitid ecocardiograma que mostro re-
cuperacion completa de la funcion sistélica, manteniendo todavia disfuncion
renal.

Discusion

El principal problema del uso de litio es su estrecho indice terapéutico, porque
los niveles ligeramente superiores al rango terapéutico pueden inducir sinto-
mas de intoxicacion®. La capacidad del litio para inducir toxicidad depende de
varios factores: dosis, duracion del tratamiento, niveles séricos, interaccion de
farmacos y factores del paciente, como la deshidratacion. Diversos érganos y
sistemas pueden verse afectados por la intoxicacion con litio, como los siste-
mas nervioso, cardiovascular, gastrointestinal, tiroideo y renal®.

La disfuncién tiroidea es una complicacion bien conocida del litio, y puede
presentarse como bocio con o sin hipertiroidismo o hipotiroidismo, siendo el
dltimo la forma méas comun?*. En el hipotiroidismo inducido por litio, los sin-
tomas del paciente no son diferentes, pero pueden enmascararse debido a su
similitud con los sintomas de depresion que estos pacientes suelen padecer.
Sexo femenino, edad avanzada, anticuerpos tiroideos positivos e historia fami-
liar de disfuncion tiroidea, son factores de riesgo conocidos para desarrollar
disfuncion tiroidea cuando se toma litio®. Nuestro paciente no presentaba nin-
guno de estos factores de riesgo, pero la ecografia tiroidea fue caracteristica de
tiroiditis y la ausencia de anticuerpos excluyé la causa autoinmune, lo que nos
permite creer que el litio fue la causa del hipotiroidismo severo. Esta disfuncion
también explica la hipertrigliceridemia severa y la esteatosis hepética que el
paciente presentd al ingreso.

En relacion con la disfuncion cardiaca inducida por el litio, las manifestaciones
mas descritas en la literatura son alteraciones electrocardiogréficas y del ritmo,
contrariamente a la disfuncién del miocardio, que no esté bien establecida®. Sin
embargo, algunos informes de casos han reforzado el hecho de que el litio en
s mismo puede ser una causa de miocardiopatia®’. En nuestro caso, el pacien-
te tenia factores que podrian ser una causa de disfuncion cardiaca, como fac-
tores de riesgo cardiovascular e hipotiroidismo. La ausencia de fibrosis/cicatri-
ces miocardicas en los exdmenes de imagen excluyé la isquemia como causa.
Con respecto al hipotiroidismo aunque es una causa conocida de disfuncién
cardiaca®, el hecho de que la intoxicacion con litio haya sido la causa del mis-
mo hipotiroidismo nos permite creer que el litio actu6é como factor téxico
miocardico antes que el fallo del tiroides. De algun modo, la intoxicacion con
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litio y el hipotiroidismo promovieron sinérgicamente la disfuncion cardiaca. La
recuperacién rapida de la funcion cardiaca después de la suspension del litio
también refuerza la posibilidad de que el litio sea una causa de insuficiencia
cardfaca.

El rifdn también es un érgano que frecuentemente esta involucrado en la to-
xicidad del litio. Algunos estudios revelaron que las lesiones renales mas fre-
cuentes son la nefropatia tubulointersticial y la diabetes insipida nefrogénica
(NDI)*3. En nuestro caso, no hubo evidencia de NDI, por lo que creemos que el
paciente desarrollé una necrosis tubular aguda en el contexto de intoxicacion
cronica con litio, exacerbada por deshidratacion, hipotiroidismo y diabetes
descompensada.

La intoxicacion cronica por litio es una situacion clinica muy peligrosa, no sélo
por su capacidad para promover lesiones en varios 6rganos, sino también por-
que puede agravarse por situaciones que aumentan los niveles de litio como
sobredosis voluntarias o la situacién de deshidratacion®. Teniendo en cuenta el
cuadro clinico descrito, y el hecho de que el paciente no tenia visitas médicas
regulares, pensamos que el paciente sufrié una intoxicacién crénica por litio no
detectada precozmente asociada a disfuncion de varios érganos y exacerba-
da por la diabetes sintomética y el hipotiroidismo severo. Por lo que respecta
a la persistencia de la insuficiencia renal, consideramos que esta relacionada
con su cumplimiento terapéutico, que sigue siendo irregular, y que también se
puede explicar por el hecho de que los pacientes que no recuperan la funcion
renal después de la retirada del litio tienen una mayor probabilidad de evolu-
cion a un estadio de insuficiencia renal terminal®
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