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Resumen

La metahemoglobinemia se produce por
un nivel elevado de metahemoglobina en
sangre, dando lugar a una hemoglobina pa-
toldgica y no funcionante que conlleva una
hipoxia tisular. Se caracteriza por la rapida
aparicion de cianosis y signos de hipoxia
tras un desencadenante, sin mejoria al apli-
car oxigenoterapia. Lo mas importante de
cara a la metahemoglobinemia es evitar su
aparicion con una adecuada informacién y
educacién hacia los padres, principalmen-
te en lactantes y nifios pequefios sanos.
Presentamos el caso de un lactante varén
de seis meses que acudio al Servicio de Ur-
gencias por referir cianosis peribucal, labial
y de encias tras la ingesta de un puré de
verduras, sin asociar dificultad respiratoria
ni crisis de atragantamiento. Se decidié su
ingreso para estudio con pruebas comple-
mentarias normales (radiografia de torax,
ECG, ecocardiografia y PCR de Covid-19)
por lo que fue dado de alta. Acudid a las
48 horas por presentar un segundo episo-
dio de iguales caracteristicas tras la ingesta
del mismo puré de verduras. Se realizd una
gasometria venosa donde se objetivd una
metahemoglobinemia de 11 %.

Palabras claves: metahemoglobinemia, ni-
tritos, nitratos, verduras

Introduccion

La metahemoglobina es una forma de he-
moglobina que se ha oxidado, cambiando
su configuraciéon de hierro hemo del es-
tado ferroso (Fe 2+) al férrico (Fe 3+). A
diferencia de la hemoglobina normal, la
metahemoglobina no se une al oxigeno y
disminuye la capacidad de liberar oxigeno

Blue infant without respiratory
compromise. Could 1t be the
vegetables?

Abstract

Methemoglobinemia is caused by a high
level of methemoglobin in the blood, result-
ing in a pathological and non-functioning
hemoglobin that leads to tissue hypoxia. It
is characterized by the rapid appearance of
cyanosis and signs of hypoxia after a trig-
ger, without improvement when applying
oxygen therapy. The most important thing
regarding methemoglobinemia is to avoid
its appearance with adequate information
and education towards parents, especially
in healthy infants and young children. We
present the case of a 6-month-old male in-
fant who starts with perioral, lip and gum
cyanosis after ingesting vegetable puree.
He did not present respiratory distress or
had a choking crisis associated. It was de-
cided that he was admitted into the hospi-
tal, and was performed a study with nor-
mal complementary tests (chest X-ray, ECG,
echocardiography and PCR of Covid-19),
for which he was discharged. Later, he re-
turned due to the same episode and a ve-
nous blood gas was performed where met-
hemoglobinemia of 11 % was observed.

Keywords: Methemoglobinemia, nitrites,
nitrates, vegetables

a los tejidos®.

Normalmente, la formacién y la reduccién
de metahemoglobina estan equilibradas y
su nivel en el estado estacionario es apro-
ximadamente el 1 % de la hemoglobina to-
tal. Esta reaccion esta mediada por Cyb5R
(anteriormente Ilamada metahemoglobi-
na reductasa) que reduce el hemo férrico



a hemo ferroso?.

Existen dos formas de metahemoglobi-
nemia, congénita o adquirida. La clinica
de la metahemoglobinemia aguda puede
ser inicialmente cianosis en piel, labios y
lechos ungueales sin distrés respiratorio,
pero pueden evolucionar a aturdimiento,
cefalea, taquicardia, cansancio, letargia o
disnea. Cuando se producen niveles muy
elevados podemos observar depresién
respiratoria, coma, shock, convulsiones e
incluso producir la muerte®.

Presentamos el caso de una metahemog-
lobinemia adquirida que debutd con un
cuadro leve de cianosis e hipoxia tras la
ingesta de un puré de verduras con malas
condiciones de conservacion.

Caso clinico

Lactante masculino de seis meses de edad
que acudié al Servicio de Urgencias por
presentar episodio de cianosis peribucal,
labial y de encias, asociando palidez de
miembros y acrocianosis, coincidiendo con
Sat02 de 95%, sin dificultad respiratoria ni
crisis de atragantamiento previa.

Como antecedentes personales refieren
embarazo de curso normal. Parto a las
39+2 semanas de edad gestacional, sin in-
cidencias. Desarrollo ponderoestatural y
psicomotor normal. Inicio de alimentacion
complementaria a los cinco meses y medio
con introduccidn de frutas y, a los seis me-
ses, cereales con gluten y puré de verdu-
ras. Ausencia de alergias medicamentosas
conocidas. Reflujo gastroesofagico y aler-
gia a proteinas de leche de vaca, en tra-
tamiento con omeprazol y férmula hidro-
lizada. Antecedentes familiares: Ausencia
de consanguinidad. Madre con escoliosis
idiopatica infantil progresiva y padre con
reflujo gastroesofagico.

A su llegada al Servicio de Urgencias pre-
sentaba aceptable estado general, activo
y reactivo, palido, con cianosis peribucal,
labial y de encias, acrocianosis con buen
relleno capilar. Soplo sistdlico II/VI. Eup-
neico sin distrés con buena entrada de aire
bilateral. Abdomen blando y depresible.
Antropometria: Peso: 7.67 kg (p27, -0.63
DE). Talla: 65 cm (p5, -1.63 DE). IMC: 18,15
kg/m? (p71, 0,56 DE). Perimetro cefalico:
45 cm (p85, 1.05 DE) [Patrones de creci-
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miento infantil de la OMS]. Temperatura:
36.62C; frecuencia cardiaca: 155 Ipm; fre-
cuencia respiratoria: 24 rpm, SatO2: 95%
tensién arterial: 90/50 mmHg.

Se decidié ingreso con realizacion de prue-
bas complementarias iniciales que resulta-
ron normales (radiografia de torax, ecocar-
diografia, electrocardiograma y analitica
con marcadores cardiacos) siendo dado de
alta a las 24 horas de la resolucién de la
cianosis.

A las 48 horas acudié nuevamente al Servi-
cio de Urgencias por presentar un segundo
episodio de caracteristicas similares al an-
terior, con saturacion del 93 % y sin distrés
respiratorio ni crisis de atragantamiento.
Se historié minuciosamente a la familia
gue explican que los dos episodios de cia-
nosis ocurrieron inmediatamente después
de la ingesta de un mismo puré de verdu-
ras compuesto por zanahoria, calabaza,
puerro, papa y aceite de oliva. Dicho puré
se elabord en domicilio en una Thermo-
mix, se mantuvo a temperatura ambiente
durante ocho horas y posteriormente se
mantuvo en frigorifico durante 72 horas,
sin proceso de congelacion.

Se pautd oxigenoterapia persistiendo la
cianosis con saturacion de 93%, por lo que
ante la sospecha de metahemoglobinemia
se solicitdé gasometria venosa donde se ob-
jetivd una metahemoglobinemia del 11 %
(valores de referencia 0-1,5 %). Se ingresa
y se realizan gasometrias seriadas hasta
comprobarse un descenso de forma es-
pontanea de la metahemoglobinemia de
1.6 % al alta, sin precisar tratamiento con
azul de metileno.

La evolucién y seguimiento posterior fue-
ron favorables, sin nuevos episodios de
cianosis, incluyendo la ingesta de verduras
perfectamente refrigeradas.

Discusion

El diagndstico de metahemoglobinemia
requiere un alto indice de sospecha. Se
debe considerar ante la rapida aparicién
de cianosis y signos de hipoxia, sin clinica
cardiorespiratoria, provocada por alguno
de los agentes facilitadores, que pueden
ser tanto medicamentos como sustancias
guimicas o ambientales. Los medicamen-
tos mas frecuentemente implicados son
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los anestésicos locales y topicos (benzocai-
na, lidocaina, prilocaina)?, la dapsona, me-
dicamento tradicionalmente usado para el
acné, y los antipaludicos. En cuanto a las
sustancias quimicas o ambientales la cau-
sa principal de metahemoglobinemia ad-
quirida es la ingesta de nitratos y nitritos,
presentes en agua de pozo’ y en verduras
con alto contenido de estos®.

El diagndstico diferencial del nifio con cia-
nosis central comprende, fundamental-
mente, anomalias cardiopulmonares, neu-
romusculares o hematoldgicas (Tabla I).

La causa mas frecuente de metahemoglo-
binemia en lactantes se debe a la ingesta
de vegetales con altos contenidos de nitra-
tos (Tabla Il)’. Otros casos de metahemog-
lobinemia adquirida pueden ser secunda-
rios a diarrea, drogas como anestésicos
locales (EMLA) o ingestién accidental de
agentes oxidantes. En nuestro caso pare-
cia derivarse exclusivamente de la ingesta
de vegetales, descartandose las otras cau-
sas tras la historia clinica a la familia y las
exploraciones complementarias.

En verduras frescas y sin dafos, las con-
centraciones de nitritos suelen ser muy
bajas, pero factores como el uso de ferti-
lizantes, el método de almacenamiento,

del aumento de la concentracién de nitri-
tos®. En nuestro caso, no se pudo analizar
las concentraciones de nitritos del puré,
ya que los padres tras el segundo episodio
decidieron desecharlo.

Histéricamente se han detectado casos de
metahemoglobinemia debido a la utiliza-
cion de la borraja en los purés. La borraja
es caracteristica principalmente del norte
de nuestro pais y, como se refiere en la Ta-
bla Il, es la verdura con mayor cantidad de
nitratos®.

Por otro lado, el agua de riego que se uti-
liza para las verduras, asi como los fertili-
zantes pueden incrementar su contenido
en nitratos. Segun la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS), el nivel maximo permi-
tido de nitratos en agua es 50 mg/I, valor
establecido para prevenir metahemoglobi-
nemia. El agua de consumo publico puede
contener de forma natural hasta 10 mg/I
de nitratos, valores mayores indicarian
contaminacion®®. En 2012 se realizé un es-
tudio® que analizo el contenido de nitratos
en aguas de consumo publico en ciudades
espanolas, objetivando que la mayoria tie-
nen menos de 15 mg/Il. Estos datos son
mucho mejores respecto a lo publicado en
afos previos, debido principalmente a una
menor contaminacion de los acuiferos y

la contaminacién bacteriana y el método

de preparacion pueden ser responsables Tabla Il. Niveles de nitratos (mg/kg) en ver-

duras
Tabla I. Causas de cianosis en el lactante Nivel medio de

A nitratos (mg/kg)
Cardiopatias Borraja 3.968
Neuropatias Cardo 2.811
Tumores cardiacos Acelga 1.690

Remolacha 1.379
Fibrosis quistica Lechuga 1.324
Cuerpo extrafio (atragantamiento) Apio 1.103
Infecciones (VRS, tosferina, sepsis, meningitis) 2o L

Calabaza 894
Crisis epilépticas Nabo 663
Metahemoglobinemia Calabacin 416

Puerro 345
Espasmos del sollozo -

Judia verde 323
Reflujo gastroesofagico AR 296
Sucesos aparentemente letales Pepino 185

LRI Patata 168

Intoxicaciones

Cebolla 164
Trastornos metabélicos (hipoglucemia, Pimiento 108
hi I i

ipocalcemia) ek T

Trastornos neuromusculares (botulismo) Guisante 30




una legislacién mas restrictiva respecto al
abonado de las tierras®!. Por lo tanto, debe
evitarse el uso excesivo de fertilizantes ni-
trogenados para reducir la acumulacién
de nitratos en el suelo o las verduras, asi
como una correcta refrigeracion y almace-
naje.

En el domicilio es de vital importancia una
correcta conservacion de los vegetales y
purés de verduras, manteniéndolos siem-
pre en frigorifico si se van a consumir en
el mismo dia o en congelador si van a pa-
sar mas horas (> 24 horas)>*2. Ademas, el
lavado y la coccidn (desechando siempre
al final el agua resultante) ayudan a re-
ducir el contenido en nitratos. Las nuevas
guias recomiendan evitar la introduccién
de espinacas y acelgas antes del afio de
vida, pero en caso de incluirlas, el conte-
nido debe ser inferior a 25 gramos al dia,
debiéndose insistir en la importancia de la
adecuada conservacién y lavado de estos
alimentos. Cabe destacar que la borraja no
se debe introducir antes de los tres afios
de vida por su gran elevado contenido en
nitratos®.

Los lactantes pequefios, como nuestro
caso (edad de seis meses), son mas sus-
ceptibles para padecer este cuadro por la
baja actividad de la metahemoglobina re-
ductasa y la persistencia de la hemoglobi-
na F, que es mas facilmente oxidable por
los nitritos*.

Es tipico que la hipoxia producida por una
metahemoglobinemia no mejore tras oxi-
genoterapia y que presenten una presion
arterial de oxigeno normal. La clinica de-
pende de los niveles de metahemoglobi-
na en sangre (Tabla Ill), y puede ser desde
la aparicion de cianosis central sin otros
sintomas hasta un cuadro de depresién
respiratoria, coma, shock, convulsiones
e incluso la muerte. Ademas, se describe
que la sangre extraida es de color rojo os-
curo o chocolate?. El diagndstico se rea-
liza normalmente con gasometria venosa
u arterial para objetivar el valor de la me-
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tahemoglobinemia y cabe destacar que la
Pa02 sera normal.

El tratamiento requiere, en primer lugar,
la suspensidn del agente o medicamento
gue haya causado la sintomatologia y en
casos de clinica grave y metahemoglobine-
mia superior al 20 % o asintomaticos con
niveles superiores al 30 % se administra
azul de metileno intravenoso, a una dosis
entre 1y 2 mg/kg en cinco minutos?®.

Conclusiones

La prevencion es el papel mds importante
en la aparicion de la metahemoglobine-
mia adquirida. Se debe insistir en limitar
el consumo de verduras de hoja verde en
menores de doce meses y en la correcta
conservacioén de los purés de verduras, ya
gue si no se realiza de forma adecuada
puede conllevar a la formacién de nitritos
ocasionando metahemoglobinemia e hi-
poxemia.
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