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Polineuropatía 
por déficit de B12 
asociada al 
consumo crónico 
de óxido nitroso

Vitamin B12 
deficiency–related 
polyneuropathy 
associated with 
chronic nitrous 
oxide use

Sr. Editor:
El óxido nitroso (N2O) es 

una sustancia psicoactiva 
de consumo recreativo en 
aumento, con efectos ad-
versos potencialmente gra-
ves. Su toxicidad neurológi-
ca se debe a la inactivación 
de la vitamina B12, gene-
rando polineuropatía axo-
nal. Presentamos el caso de 
un joven con déficit funcio-
nal de B12 secundario a 
consumo crónico de N2O, 
con manifestaciones neuro-
lógicas progresivas.

Varón de 18 años, sin an-
tecedentes médicos rele-
vantes, que acudió al servi-
c i o  de  u rgenc i a s  po r 
presentar debilidad progre-
siva y alteración sensitiva 
en las extremidades inferio-
res. Refería un consumo ha-
bitual de N2O (20 botelli-
nes semanales) .  Desde 
hacía un año experimenta-
ba parestesias en ambos 
pies, que progresaron en el 
último mes hasta los tobi-
llos, acompañadas de debi-
lidad distal que interfería 
en la marcha. No lograba 
precisar un inicio temporal 
claro del empeoramiento.

En la exploración desta-
caba debilidad distal en 
miembros inferiores (fuerza 
3/5), reflejos aquíleos hi-
poactivos y alteración sen-
sitiva distal predominante 

en la región dorsal y exter-
na. No presentaba altera-
ciones en pares craneales 
ni disfunción esfinteriana. 
Ingresó para ampliar estu-
dio con impresión diagnós-
tica de neuropatía por con-
sumo crónico de N2O.

La analítica mostró nive-
les bajos de vitamina B12 
(187 pg/ml) y homocisteína 
elevada (94,1 µmol/L), ha-
llazgos compatibles con dis-
función de la vitamina B12 
secundaria al consumo cró-
nico de N2O. El estudio 
neurofisiológico evidenció 
una polineuropatía axonal 
sensitivo-motora de intensi-
dad moderada en extremi-
dades superiores y grave en 
inferiores. La resonancia 
magnética no mostró afec-
tación de los cordones me-
dulares posteriores ni late-
rales. Se inició tratamiento 
con cianocobalamina IM a 
dosis altas, junto con ácido 
fólico vía oral, con mejoría 
clínica progresiva. El pa-
ciente mostró una estabili-
zación de los síntomas y 
una mejoría parcial en la 
marcha, aunque persistían 
las alteraciones sensitivas al 
alta.

El N2O es una de las sus-
tancias psicoactivas más po-
pulares en Europa, de com-
p ra  l ega l  y  muy  f ác i l 
adquisición. Sus efectos son 
rápidos pero de acción cor-
ta, comenzando a los 10-30 
segundos tras la inhalación 
y terminando en un lapso 
de 1-5 minutos. General-
mente, los efectos adversos 
son menores, pero el uso 
frecuente aumenta el riesgo 
de daños graves, como la 
neurotoxicidad2. Clínica-
mente, los pacientes pue-
den presentar un espectro 
de síntomas que incluyen 
alteraciones sensitivas, mo-

toras y autonómicas, a me-
nudo infradiagnosticadas en 
los servicios de urgencias3.

El mecanismo de toxici-
dad del N2O radica en su 
capacidad para oxidar el 
ion cobalto de la vitamina 
B12. Esto interfiere en la 
síntesis de ADN y la forma-
ción de mielina, lo que re-
sulta en neuropatía axonal 
y, en casos graves, degene-
ración combinada subagu-
da de la médula espinal4. 
Su impacto en el metabolis-
mo de la vitamina B12 se 
debe a la inactivación de la 
metionina sintetasa, lo que 
conduce a un acúmulo de 
homocisteína y ácido metil-
malónico, marcadores clave 
para su diagnóstico 

Los niveles séricos de 
B12 pueden ser normales; 
por eso, las pruebas funcio-
nales de B12 con ácido me-
tilmalónico u homocisteína 
pueden ayudar a establecer 
el diagnóstico. Si bien el 
tratamiento con vitamina 
B12 es efectivo, su eficacia 
se ve limitada si el consumo 
de N2O persiste, ya que la 
neurotoxicidad puede pro-
gresar a pesar de la suple-
mentación5.

El N2O es una sustancia 
psicoactiva de fácil acceso, 
cuyo abuso puede causar 
disfunción grave de la vita-
mina B12. Este caso desta-
ca la importancia de consi-
derar la neuropatía por N2O 
en pacientes jóvenes con 
síntomas neurológicos pro-
gresivos que acudan a ur-
gencias. La necesidad de 
un diagnóstico temprano 
apoya la formación en toxi-
cología clínica de los médi-
cos de urgencias y emer-
gencias,  y  real izar  una 
anamnesis dirigida en base 
a esta formación. Es proba-
ble que ésto haga aflorar 
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de forma temprana más casos de esta 

entidad clínica.
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