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científica y una rigurosa revisión de la bibliogra-
fía, aunque nos gustaría realizar algunas preci-
siones que enriquezcan el trabajo ya hecho.

Lo primero es que no se menciona nada acer-
ca de la consulta a los familiares para el uso de 
una terapia no aprobada oficialmente para el 
tratamiento de dicha entidad. En la atención al 
paciente grave es importante cumplir con el 
principio de la autonomía, y en los casos en que 
el paciente no tenga las facultades para hacer 
cumplir este principio, dicha autonomía pasará 
a ser ejercida por sus familiares.

En cuanto al mecanismo de acción, el aumen-
to del ácido γ-aminobutírico (GABA) no sólo se 
debe a que disminuye su degradación por los 
enzimas ácido succínico deshidrogenasa y GABA 
transferasa, sino que influye también en su sín-
tesis el estímulo de la ácido glutámico descar-
boxilasa y la liberación de ésta [2].

También el ácido valproico reduce la libera-
ción de ácido aspártico, cuyo efecto anticonvul-
sionante es superior al aumento del tono ga-
bérgico [2].

Sobre las interacciones del ácido carbaglú-
mico existen pocos datos, pero se recomienda 
vigilar sistemáticamente las funciones hepáti-
cas, renales y cardíacas y los parámetros hema-
tológicos [3]. Por eso era importante señalar 
cuál fue el tratamiento antibiótico administra-
do a la paciente, debido a las posibles interac-
ciones, por ejemplo farmacocinéticas, que se po-
dían establecer.

En el caso 1 hay que tener en cuenta tam-
bién que el producto final del metabolismo del 
ácido carbaglúmico es el dióxido de carbono, el 
cual se elimina por los pulmones [4], y como la 
paciente sufría una afectación respiratoria gra-
ve, ello pudo contribuir al aumento de la con-
centración de dióxido de carbono, permitiendo la 
perpetuación de las alteraciones neurológicas.

A pesar de estas precisiones, el artículo re-
sulta de gran interés para los grupos de médi-
cos que nos dedicamos a tratar a pacientes de 
gravedad y da paso a que se establezcan nue-
vas pautas en el tratamiento de la encefalopa-
tía por ácido valproico.
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Manifestamos nuestro agradecimiento por el 
interés de Ávila-Cabreja et al en nuestro artícu-
lo [1], pues se trata de una entidad poco cono-
cida, aún menos su tratamiento, y resulta fun-
damental la difusión de su conocimiento.

En relación a la necesidad de consentimien-
to para uso de fármacos en situaciones especia-
les, manifestamos la misma opinión: es preciso 
informar al paciente o, en su defecto, a su respon-
sable legal. En el caso de los dos pacientes des-
critos, se obtuvo el consentimiento de los fami-
liares. No se hizo referencia en el manuscrito al 
no considerarse parte nuclear de la publicación.

Respecto a las menciones sobre el mecanis-
mo de acción del ácido valproico, nuestra inten-

ción no ha sido profundizar en éste, sino cen-
trarnos en la relación con el ciclo de la urea y 
las potenciales consecuencias a posteriori. La 
esencia del artículo no es analizar los efectos 
adversos del valproato en el sistema nervioso 
central, sino una pequeña parte de ellos, la dis-
función del ciclo de la urea y la potencial ence-
falopatía hiperamonémica.

En relación al tratamiento antibiótico y las 
potenciales interacciones con el ácido carbaglú-
mico, no se mencionó porque la filosofía de los 
autores era plantear una hipótesis bioquímica y 
terapéutica desde la experiencia con dos casos 
clínicos. No se pretendía realizar un estudio far-
macológico ni un ensayo clínico aleatorizado. El 
diseño del estudio no permite emitir hipótesis 
sobre interacciones, principalmente debido a 
que es un análisis retrospectivo de dos casos en 
los cuales no hay condiciones basales homogé-
neas para poder inferir con respecto a los fár-
macos, por ejemplo, cambios en la concentra-
ción y, por tanto, de eficacia terapéutica.

Con respecto al metabolismo final del ácido 
carbaglúmico en dióxido de carbono, teórica-
mente podría contribuir al aumento de este 
óxido. La realidad es que la experiencia con áci-
do carbaglúmico radica principalmente en pa-
cientes con trastornos del ciclo de la urea y aci-
demias orgánicas. Estos trastornos cursan en 
numerosas ocasiones con encefalopatía de di-
versa gravedad, que puede precisar asistencia 
ventilatoria. A veces, el origen de la descom-
pensación es una infección respiratoria con di-
ferente afectación del intercambio gaseoso. In-
cluso en estos casos se considera imprescindible 
y nuclear la administración de ácido carbaglú-
mico, puesto que se estima que resulta impres-
cindible para corregir la hiperamonemia. No te-
nemos conocimiento de un empeoramiento del 
estado ventilatorio tras la administración de áci-
do carbaglúmico.
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