An Pediatr (Barc). 2014;81(3):181-184

anales: cpediatria

www.analesdepediatria.org

ORIGINAL BREVE

_a—

Golpe de calor relacionado con el uso de topiramato. ®CM1
La importancia de la prevencién
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PALABRAS CLAVE Resumen Entre las entidades patoldgicas relacionadas con el calor, el golpe de calor es el mas
Golpe de calor; grave. Se define como una elevacion de la temperatura corporal central acompanada de signos
Topiramato; de disfuncion neurologica, presentando una elevada tasa de mortalidad si no se establece un
Hipohidrosis tratamiento precoz.

El topiramato es uno de los farmacos mas utilizados en el tratamiento de la epilepsia y en
la prevencion de las migranas. Entre sus efectos secundarios, se ha descrito la hipohidrosis,
produciendo riesgo de hipertermia y favoreciendo la aparicion del golpe de calor.

Presentamos el caso de una paciente que presentd un golpe de calor por ejercicio potenciado
por el uso de topiramato.
© 2013 Asociacion Espaiiola de Pediatria. Publicado por Elsevier Espaia, S.L. Todos los derechos

reservados.
KEYWORDS Heat stroke related to the use of topiramate. The importance of prevention
Heat stroke;
Topiramate; Abstract Heat stroke is the most severe pathology related to heat. It is defined as an increase
Oligohydrosis in core body temperature accompanied by signs of neurological dysfunction. In the absence of

an early treatment, it has a very high mortality rate.

Topiramate is a well known drug widely used in epilepsy treatment and migraine preven-
tion. Oligohydrosis has been described amongst topiramate side effects, favouring the risk of
hyperthermia and heatstroke.

We present the case of a patient who developed heat stroke due to physical exercise while
under topiramate treatment.
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Introduccion

Entre los efectos nocivos del calor, el golpe de calor es el mas
grave considerandose una urgencia médica potencialmente
fatal. Se caracteriza por elevacion de la temperatura cor-
poral central por encima de 40°C, acompanada de signos de
disfuncion neurologica, como consecuencia de un fracaso
de los mecanismos termorreguladores’.

Aparece mas frecuentemente en las primeras 24-48 h
postexposicion solar, debido a la falta de inicio de los meca-
nismos de aclimatacion. Podemos clasificar el golpe de calor
en: clasico, afectando a ancianos o individuos enfermos, con
deterioro del control termorregulador, y por esfuerzo, tipico
de jovenes que hacen ejercicio a temperaturas altas, cuyos
mecanismos de termorregulacion estan intactos’.

Son fundamentales el diagnodstico y el tratamiento precoz
debido a la elevada tasa de mortalidad.

Por otra parte, el topiramato, farmaco antiepiléptico
ampliamente empleado por su favorable perfil de seguridad,
esta aumentando su uso debido a su utilidad en la preven-
cion de la migrana. Entre sus efectos adversos se describe
la hipohidrosis, pudiendo contribuir a la aparicion de golpe
de calor en los pacientes con dicho tratamiento.

Caso clinico

Nifa de 11 afos, con cefaleas migrafhosas en tratamiento
profilactico con topiramato desde hace un afo. Practica
de forma habitual ciclismo, con buena tolerancia. Tras
90 min de ejercicio intenso en época estival en horas de
maximo calor, presenta elevacion de la temperatura cor-
poral, pérdida del tono postural sin movimientos asociados
y depresion progresiva del nivel de consciencia. Se inician
medidas de enfriamiento externo en hospital de origen con
retirada de ropa y colocacion de compresas de agua fria,
asi como hidratacion por via intravenosa con suero salino
fisiologico (SSF) frio. Ingresé en la Unidad de Cuidados Inten-
sivos Pediatricos (UCIP) de nuestro hospital estuporosa y
con escasa reaccion a estimulos externos (Glasgow 12/15),
constatandose: temperatura central 40,8 °C, presion arterial
70/30 mmHg y frecuencia cardiaca 170 lpm. En la analitica
destacaba: creatinina 1,5mg/dl, urea 45 mg/dl, CK 116 U/,
con hemograma, funcion hepatica, glucosa e iones norma-
les. Se realizé una tomografia computarizada craneal, sin
alteraciones. Ante el diagnostico de golpe de calor, se con-
tinuaron maniobras de enfriamiento externo y tratamiento
de soporte y sintomatico, obteniéndose disminucion de la
temperatura hasta 38,2 °C en la primera hora. Inicialmente
presentd bradipsiquia, lenguaje incoherente, descoordina-
cién motriz y fuerza disminuida de forma simétrica en los
4 miembros, observandose mejoria progresiva hasta su nor-
malizacion durante las 12 h de su estancia en la UCIP. No
precisé soporte inotropico ni respiratorio tras la estabiliza-
cion inicial. En las primeras 24 h de ingreso presentd signos
de bajo gasto cardiaco junto a insuficiencia renal prerrenal
leve con resolucion completa tras fuidoterapia por via intra-
venosa. Al 2.°-3.°" dia, se objetivaron hipertransaminemia,
aumento de CK y de troponina (maximos valores: GOT 928
Ul/L, GPT 1.236 U/l, CK 978 U/l y troponina 1 0,31 ng/ml).
Estas cifras se normalizaron en el transcurso de 3-4 dias,

por lo que la paciente fue dada de alta a la semana, con
recuperacion clinica y analitica completas (tabla 1).

Discusion

El golpe de calor es la manifestacion clinica mas grave ligada
al exceso de calor. Es una urgencia médica que predomina en
los meses de julio y agosto. Nuestra paciente fue atendida
en el periodo estival tras realizar ejercicio en las horas de
maximo calor. Ambos factores, la temperatura elevada y el
ejercicio intenso, suelen ser los principales causantes del
golpe de calor en jovenes, pudiendo ainadirse otros, como la
escasa ingesta de liquidos, la utilizacion de medicamentos
que dificultan la sudoracion o la presencia de enfermedades
concomitantes®.

Nuestro caso es un golpe de calor postejercicio, favo-
recido por el uso del topiramato. Este es un farmaco
muy seguro, utilizado tanto como antiepiléptico como, mas
recientemente, en la prevencion de la migrafa. Entre sus
efectos adversos destacan la pérdida de peso (15%), anorexia
(8%), parestesias (38%) o somnolencia (8%). A partir del ano
2000 se describi6 otro efecto secundario: la hipohidrosis,
relacionandose con ello la sequedad de piel, la rubefac-
cion facial y la elevacion de la temperatura corporal*®. Este
nuevo efecto se podria justificar porque el topiramato, entre
otras acciones, inhibe la anhidrasa carbonica, enzima impli-
cada en la sudoracion por su localizacion en las glandulas
sudoriparas®®.

Las manifestaciones tipicas del golpe de calor se deben
tanto a la toxicidad celular directa por el incremento
de la temperatura, como a la coagulopatia y el sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica que pueden conducir al fra-
caso multiorganico y a la muerte'®.

La sintomatologia predominante es la disfuncion del sis-
tema nervioso central, variando desde simple alteracion
del comportamiento hasta el estupor profundo o incluso el
coma. Las alteraciones leves pueden remitir de forma pro-
gresiva, como fue el caso que presentamos.

A nivel cardiovascular, la respuesta hiperdinamica del
organismo se traduce en un aumento de gasto cardiaco, des-
censo de las resistencias periféricas e hipotension arterial
presentes también en nuestra paciente?>.

El dafo renal es una las manifestaciones mas precoces
en los pacientes con hipertermia, potenciado por la hipo-
tension, deshidratacion y rabdomiolisis. En nuestro caso,
objetivamos discreta disminucion de la diuresis con alte-
racion leve de la funcion renal, mejorando tras aporte de
fluidos por via intravenosa' 2.

El dafio muscular es mas intenso en el golpe de calor
por ejercicio debido al incremento local del calor, la hipo-
xia y la acidosis metabdlica asociada al ejercicio. La CK es
un marcador muy sensible del dafio muscular esquelético
que se encuentra elevada en el 100% de pacientes con esta
patologia’.

Como sintomas digestivos, el 6rgano mas afectado es
el higado, evidenciandose signos de necrosis hepatica con
aumento de GOT y GPT a partir del 2.°-3.°" dia del dano
térmico, pudiendo ser causa de muerte hasta en un 10% de
Casos.

Otras alteraciones presentes pueden ser distrés respira-
torio; hipoglucemia (mas frecuente si se asocia a ejercicio);
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Tabla 1 Evolucion analitica

Ingreso 24 h 48 h 72 h 4.° dia 7.° dia
Creatinina 1,5mg/dl 1.5mg/dl 0,6 mg/dl 0,7 mg/dl 0,6 mg/dl 0,7 mg/dl
Urea 46 mg/dl 46 mg/dl 26 mg/dl 8mg/dl 5mg/dl 15mg/dl
GOT & 204 UI/L 928 UI/L 283 UI/L 34 UI/L
GPT 17 Ul/L 156 UI/L 1.236 Ul/L 840 UI/L 208 UI/L
CPK 116 UI/L 643 UI/L 978 Ul/L 685 UI/L 243 UI/L 67 Ul/L
Troponina | 0,31 ng/ml 0,07 ng/ml 0,03 ng/ml 0,01 ng/ml

alteraciones hematoldgicas (leucocitosis, diatesis hemorra-
gica, anemia e incluso coagulacion intravascular diseminada
[CID] en las formas fatales), y alteraciones electroliticas
relacionadas con la afectacion renal y la rabdomidlisis
(hiperpotasemia, hiperfosforemia e hipocalcemia)®® 1.

El diagndstico del golpe de calor debe ser precoz al
tratarse de una urgencia médica y causa tratable de fallo
multiorganico. Normalmente, esta indicado por la anam-
nesis, teniendo en cuenta el fendomeno ambiental y/o la
realizacion de ejercicio intenso, asi como la exploracion
fisica determinada basicamente por una elevada tempera-
tura corporal y una disfuncién del sistema nervioso central?.
Hay que considerar que el criterio térmico puede ser <40°C
si previamente se han instaurado medidas de enfriamiento.
El diagnostico diferencial incluye todas las causas de hiper-
termia (tabla 2).

El tratamiento fundamental se basa en 2 objetivos: el
enfriamiento inmediato y el soporte de la funcion sistémica
(tabla 3). Se considera que la temperatura corporal debe
descender por debajo de 39°C. Esto se puede conseguir
mediante métodos externos de enfriamiento (humidifica-
cién de la piel con compresas de agua fria, traslado del
paciente a un lugar sombreado y desnudarle), o con métodos
internos de enfriamiento, que son mas discutidos (fluido-
terapia por via intravenosa con liquidos frios, o raramente
lavado peritoneal con SSF a 20°C, lavado gastrico con SSF a
9° 0 hemodialisis o by-pass cardiopulmonar con enfriamiento
externo de la sangre). Los antipiréticos son poco efectivos,
ya que precisan la integridad del centro termorregulador
hipotalamico, alterado en estos pacientes® %3, Es discutido

Tabla 2 Diagndstico diferencial del golpe de calor

1. Sindromes de hipertermia
Sindromes inducidos por el calor ambiental: calambres
por calor, agotamiento por calor, golpe de calor
Hipertermia maligna
Sindrome neuroléptico maligno
Hipertermia inducida por drogas

2. Infecciones
Meningitis
Encefalitis

3. Endocrinopatias
Alteraciones del SNC

AVC hemorragico
Hidrocefalia aguda

Tabla 3 Manejo inicial del Golpe de Calor

1. ABC. Evaluar via aérea y respiracion. Buscar evidencia
de shock e hipovolemia y corregir con coloides,
cristaloides o ambos. Medir nivel de consciencia

2. Medir temperatura rectal y aplicar métodos de
enfriamiento

3. Excluir otros diagndsticos probables

4. Realizar pruebas complementarias

a. Hemograma completo

b. Bioquimica con glucosa, funcion renal y hepatica,
iones y enzimas musculares

c. Gasometria venosa

d. Coagulacion

e. Sistematico y sedimento de orina

5. Vigilar probables complicaciones

el uso del dantroleno sédico eficaz en el tratamiento de la
hipertermia maligna o del sindrome neuroléptico.

El pronostico dependera de la precocidad del trata-
miento. Un retraso de tan solo 2 h en el inicio del mismo
puede dar lugar a una probabilidad de muerte de hasta el
70%”. El prondstico esta también relacionado con la tempe-
ratura alcanzada, siendo peor en las superiores a 46,5°C,
asi como con la presencia de complicaciones, tales como
la CID o la persistencia de alteraciones neuroldgicas graves
después de 8 h del inicio de la clinica/sintomatologia’.

La afectacion renal y hepatica en la mayoria de los casos
suelen recuperarse, asi como las alteraciones neuroldgicas
que normalmente se resuelven al alcanzar la normoter-
mia. La debilidad muscular puede persistir durante meses
en pacientes que han presentado dafo muscular grave
maligno'" 4.

Como conclusion, podemos afirmar que el golpe de calor,
tanto clasico como postejercicio, es una afeccion grave cuyo
prondstico depende de la precocidad en la instauracion del
tratamiento. Se ha observado que ciertos farmacos, como
el topiramato, pueden favorecer su aparicion, habiendo
encontrado solo un caso similar al nuestro descrito en la
literatura''. Por tanto, consideramos de gran relevancia des-
tacar la importancia de la prevencion en pacientes tratados
con topiramato, debiendo ser advertidos de la mayor sus-
ceptibilidad de presentar esta afeccion.
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