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Hyperviscosity syndrome and altered mental status
Resumen

El sindrome de hiperviscosidad ha sido descrito por la
triada de alteraciones oftalmoldgicas, neurolégicas y
diatesis hemorragica, asociado al incremento patoldgico de
la viscosidad sanguinea. Es un hecho reconocido en la
literatura la asociacion entre hiperviscosidad y alteracion
del estado mental. Hasta nuestro conocimiento sélo se ha
descrito un caso definido como delirium inducido por
hiperviscosidad (1). No obstante, es posible que presentasen
un sindrome de delirium gran parte de los casos descritos
que cursaban con alteraciones del estado mental de inicio
agudo, curso fluctuante, y que remitieron tras la
plasmaféresis.

En este articulo se realiza una revision de los casos
descritos de hiperviscosidad que presentaron sintomas
neuroldgicos y psiquiatricos, y se concluye que la
hiperviscosidad plasmatica debe afiadirse a la lista de
causas de alteraciones mentales y principalmente de
delirium. Su reconocimiento es critico, ya que el tratamiento
con plasmaféresis revierte los sintomas. Por ello, la
determinacion de la viscosidad plasmatica es esencial en
pacientes en que aparecen sintomas psiquiatricos y padecen
enfermedades que pueden cursar con hiperviscosidad.

Palabras clave: Sindrome de hiperviscosidad. Alteraciones
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Summary

The hyperviscosity syndrome has been described
clinically as the triad of bleeding, visual signs and
neurological manifestations associated with elevated serum
viscosity. Several reports have recognised an association
between hyperviscosity and altered mental status. Since to
our knowledge only a case of hyperviscosity-induced
delirium has been described (1), we raise the possibility of
this diagnosis in the most of this reported cases, based on
the nature of the symptoms, sudden onset and fluctuating
course, and its resolution with plasmapheresis.

In this paper we review the literature about
hyperviscosity syndrome and altered mental status. In
conclusion, serum hyperviscosity should be added to the
large list of causes altered mental status, especially of
delirium. Since plasmapheresis can reverse clinical
symptoms, it early recognition and the measurement of
serum viscosity is essential in patients suffering from
diseases that may lead to this syndrome, and who develop
psychiatric symptoms.

Key words: Hyperviscosity syndrome. Altered mental status.
Delirium, plasmapheresis.

SINDROME DE HIPERVISCOSIDAD

Concepto de sindrome de hiperviscosidad

a viscosidad es la resistencia de los liquidos a fluir li-

bremente debido a la cohesién y adhesién de sus par-
ticulas. La viscosidad sanguinea es la resistencia de la san-
gre a fluir por los vasos sanguineos, y su incremento pue-
de provocar un cuadro clinico conocido como sindrome
de hiperviscosidad (SHV).
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Etiologia

La viscosidad sanguinea depende de la concentracion
de proteinas (que determina la viscosidad plasmatica) y
del nimero, agregabilidad y deformabilidad de las células
sanguineas. Por ello, las enfermedades que cursan con un
incremento de proteinas o alteraciones en el niUmero o de-
formabilidad de las células sanguineas pueden cursar con
hiperviscosidad (tabla I). De entre éstas, las que mayor in-
cremento provocan en la viscosidad plasmatica son la ma-
croglobulinemia de Waldenstrom y el mieloma mdltiple.



264 Gomez, E., et al.—SINDROME DE HIPERVISCOSIDAD Y ALTERACIONES MENTALES

TABLA | Causas del sindrome de hiperviscosidad TABLA Il Manifestaciones clinicas del sindrome de
(SHV) hiperviscosidad
Elevacidn sérica de proteinas o lipoproteinas Generales

Hematoldgicas
— Macroglobulinemia de Waldenstrom.
— Mieloma mudiltiple.
— Crioglobulinemia.

Reumatoldgicas

— Artritis reumatoide.

— Sindrome de Sjogren.

— Polimiositis-polisinovitis.

— Lupus eritematoso sistémico.
Endocrinas

— Hiperlipidemia.

— Diabetes mellitus.

Alteracion de las células sanguineas

Aumento del nimero
— Policitemia, primaria y secundaria.
— Leucemia.

Disminucién de la adaptabilidad
— Diabetes mellitus.
— Enfermedad de las células falciformes.

Adaptado de Mueller et al (1983) (6).

— EI' SHV en la macroglobulinemia de Waldenstrom se
produce por una proliferacion de las células linfoi-
des B secretoras de 1g M. EI componente monoclo-
nal Ig M por su forma y tendencia a formar polime-
ros puede ocasionar este sindrome.

—El SHV en el mieloma mdultiple se produce por la
presencia intravascular de una proteina monoclo-
nal, que por sus caracteristicas, concentracion, pro-
piedades fisicoquimicas e interaccion con otras pro-
teinas o células, provoca una alteracion de la micro-
circulacion. Este sindrome es més frecuente en el
mieloma IgA (2).

— En el resto de enfermedades incluidas en la tabla I,
la frecuencia de este sindrome disminuye notable-
mente, por lo que su diagndstico es escasamente
considerado.

Fisiopatologia

El SHV plasmatica suele aparecer cuando la viscosi-
dad plasmatica supera las 4,0-5,0 unidades centipoise
(cp) (normalidad: 1,6-2,5 cp) aunque existe una gran va-
riabilidad interpersonal entre los valores de viscosidad y
el grado de afectacion clinica (3). Asi por ejemplo, aun-
gue la hiperviscosidad esta presente en el 70% de los pa-
cientes con macroglobulinemia de Waldenstrém, la clini-
ca s6lo se manifiesta en el 10-30% de los casos (4). De
manera similar, en el mieloma multiple el SHV sélo se ma-
nifiesta en el 4-8% de los pacientes, a pesar de que la vis-
cosidad acostumbra a situarse entre las 2,0 y 3,0 unida-
des c.p. (2).
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Cansancio, debilidad.

Diatesis hemorragica
Epistaxis, gingivorragias, pdrpura, sangrado difuso de muco-
sas, hemorragia gastrointestinal o urinaria, anomalias de la
hemostasia.

Oftalmoldgica
Fotopsias y alteraciones o pérdida de la vision, diplopia.
Distension de las venas retinianas, tortuosidad, hemorragia,
trombosis, papiledema.

Neuroloégica
Cefalea, mareos, vértigo, nistagmo, ataxia, neuropatia perifé-
rico, convulsiones, paresias y sintomas secundarios a trom-
bosis y hemorragias cerebrales. Coma.

Respiratoria
Derrames pleurales.

Cardioldgica
Insuficiencia cardiaca congestiva, hipervolemia, Raynaud,
trombosis arterial.

Nefrologica
Hematuria y proteinuria de Bence-Jones secundaria a altera-
ciones de la funcion glomerular y tubular. Insuficiencia renal
aguda (raro).

Psiquiatrica (sintomas de delirium)
Somnolencia, desorientacién témporo-espacial, hipoprose-
xia y dificultad para la concentracion, alteraciones cogniti-
vas, inquietud y agitacion psicomotriz, discurso incoherente,
ideas delirantes, alucinaciones de predominio visual, inesta-
bilidad emocional.
Estupor y coma.

Adaptado de Pardo-Peret y Besses (1994) (2).

Clinica

La hiperviscosidad provoca un enlentecimiento en la
microcirculacion que puede originar una serie de mani-
festaciones clinicas caracteristicas englobadas en el de-
nominado sindrome de hiperviscosidad (SHV). Este sin-
drome se caracteriza por la triada de alteraciones oftal-
moldgicas, neuroldgicas y diatesis hemorragica, aunque
la afectacion puede ser multisistémica (tabla I1), y por lo
tanto también puede cursar con alteraciones neurologi-
cas y psiquiatricas, como se expone en el apartado si-
guiente.

Diagndstico y tratamiento

El reconocimiento de este sindrome es critico, ya que
su tratamiento puede revertir los sintomas y prevenir su
evolucion hacia secuelas irreversibles. Por ello, la medi-
da de la viscosidad sanguinea mediante un viscosimetro
es un sencillo procedimiento para su diagnostico. El tra-
tamiento de eleccion es la plasmaféresis, que habitual-
mente provoca una rapida remision de la sintomatologia
si el cuadro no esta muy avanzado.
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ALTERACIONES NEUROI:OGICAS Y
PSIQUIATRICAS EN EL SINDROME DE
HIPERVISCOSIDAD

Las alteraciones neuroldgicas y psiquiatricas secun-
darias al SHV se empezaron a describir en 1936 (5). En
la revision bibliografica sobre estas alteraciones destaca
gue la mayoria de referencias datan de las décadas de los
sesenta a los ochenta, no se realiza una diferenciacion
entre sintomatologia neurolégica y psiquiatrica, y la ma-
yor parte describen prioritariamente alteraciones de
tipo neurolégico.

Alteraciones neuroldgicas

Las alteraciones descritas son muy diversas, y entre
éstas destacan inestabilidad (6-9), cefaleas (3, 6, 8-10),
vértigo (6, 10), nistagmus (9, 10), dificultades auditivas
(6, 9, 10), ataxia (6, 10), parestesias (10), diplopia (10),
hipotensién postural (10), alteraciones de los pares cra-
neales y reflejos osteotendinosos secundarios a neuropa-
tia periférico (11), hemorragia subaracnoidea (11) y con-
vulsiones (2, 6, 11).

Alteraciones psiquiatricas

Como alteraciones especificamente psiquiatricas o
psicopatologicas en el SHV se han descrito cambios en el
estado mental que abarcan desde alteraciones leves en el
nivel de conciencia hasta el coma (coma paraproteingé-
mico) (12).

1. La mayoria de autores utilizan términos tales como
alteracion o empeoramiento del estado mental (3, 9,
13), alteracion del nivel de conciencia (13), somnolen-
cia (11), letargia (11), desorientacion (6), confusion (9,
11, 14), que describen como de inicio agudo y caracter
fluctuante, y que se presenta asociado a problemas mné-
sicos (14) agitacién (6), escasa colaboracion (11) o len-
guaje farfullante (6). Estas alteraciones del estado men-
tal descritas en la bibliografia y su evolucién son compa-
tibles con el concepto actual de delirium. Ademas, la
mejoria descrita del estado mental en la mayoria de estos
casos tras la plasmaféresis es otro argumento a favor de
este diagndstico.

El concepto de delirium sigue siendo un término con-
fuso en la clinica diaria. El delirium, o sindrome confu-
sional agudo (denominado inicialmente por Lipowski
estado confusional agudo (15), es un trastorno organi-
co cerebral caracterizado por fluctuaciones en el nivel
de conciencia que suele estar asociado a cierto grado de
alteraciones cognitivas, psicomotoras, del pensamiento y
de la sensopercepcion (16). La mayoria de los casos son
de inicio agudo, tienen un curso fluctuante, y habitual-
mente reversibles en dias o semanas al remitir la causa
que lo provoco.

La prevalencia hospitalaria es elevada, y se ha estima-
do que entre un 10 y un 15% de pacientes hospitalizados
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en unidades médicas y quirurgicas padecen un cuadro de
delirium méas o menos intenso durante el ingreso (17).
Dado que su aparicion es una manifestacion de una alte-
racion de la funcién cerebral que puede ser secundaria a
multiples causas médicas o quirlrrgicas, su presencia
obliga a una busqueda y exploracion diagndéstica para re-
alizar un tratamiento etiol6gico. No obstante, a pesar de
las exploraciones y pruebas diagndsticas habituales en
busca de alteraciones causales toxico-metabdlicas, infec-
ciosas, por abstinencia o neuroldgicas, en una elevada
proporcién de casos la etiologia queda sin determinar.
En estos casos, el cuadro puede revertir espontaneamen-
te en unos, o agravarse y evolucionar hacia el comay la
muerte en un plazo breve de tiempo, hecho que ocurre
hasta en el 25% de los casos (18).

2. También se han descrito algunos casos diagnostica-
dos como demencia asociado a hiperviscosidad (6, 19,
20), pero que igualmente parecen corresponder a deli-
rium. Asi, Mueller et al en 1983 describen un cuadro de
demencia asociado a hiperviscosidad que mejord tras
plasmaféresis (6), pero la descripcion que realizan (epi-
sodio agudo de desorientacion con agitacion e irritabili-
dad), corresponde al concepto de delirium. Lo mismo
ocurre con la descripcion de dos casos de demencia aso-
ciada a hiperviscosidad en hiperlipidemia y leucemia res-
pectivamente (19).

3. Con respecto a alteraciones en la sensopercepcion
por hiperviscosidad, solamente Nakayama et al (1992)
(21) describen un caso de una paciente afecta de enfer-
medad de Castleman que present6é un estado alucinato-
rio fluctuante de un afio de evolucién, de origen desco-
nocido, asociado en las Gltimas fases a otras alteraciones
neuroldgicas y psiquidtricas, y que también podria ser se-
cundario a un SHV.

CONCLUSIONES

El sindrome de hiperviscosidad puede cursar con al-
teraciones neuroldgicas y psiquiatricas, y especialmente
en forma de un sindrome confusional o delirium. No obs-
tante, la hiperviscosidad no suele ser planteada como
causa de delirium en los tratados actuales (16), por lo
gue es escasamente sospechada ante la aparicién de es-
tos cuadros.

La conveniencia de descartar esta posibilidad ante la
presencia de alteraciones del estado mental en pacientes
afectos de gammapatias u otras enfermedades que cur-
sen con hiperviscosidad nos ha inducido a llamar la aten-
cion sobre esta complicacién potencialmente mortal, de
facil diagnostico y eficaz tratamiento mediante plasmafe-
resis.
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