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Capitulo | : Introduccibn .

Justificacion

La realizacidn del presente trabajo, fu€ motivada en
gran parte , por el interés particular que reviste la presentacion de la
Diabetes Mellitus en la Lactancia Temprana { intes de las 6 semanas de
vida ), observada en un paciente atendido en nuestro servicio. -

Se sabe que esta entidad es, hasra cierto punto rara
en esta etapa de la vida, y de naturaleza benigna, ( en el caso de la for
ma transitoria ), sin embargp, la falta de diagndstico y tratamiento opor
tunos, puede tener consecuencias fatales, sobre todo en la fase aguda de
la enfermedad.

Revisando la literatura existente al respecto, encon-
tramos Gnicamente 35 casos reportados, de los cuales 34 correspondian
a autores norteamericanos e ingleses y s6lo uno francés.

En nuestro medio no encontrames rep;.)rté alguno.
Creemos que esto se debe a que no se plensa en esta enfermedad y por
lo tanto no se diagnostica; probablemente estos casos se resuelven espon
tineamente, por seleccidn natural, sin ensayarse el tratamiento éspecj_
fico.

Debido a que en el mayor nGtmero de ocasiones se

hace necesaria la utilizacion de insulina y en forma particular en esta’
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edad se observa una gran labilidad a su administracidn, existe el ries
go por demis importante de que el neonato o lactante menor desarro-
lle tanto hipoglicemia como hiperglicemia, causantes tanto de muerte
como de dafio neuroldgico residual de grado variable.

Consideramos pués, de interés, hacer el reporte

" de un caso de Diabetes Mellitus Transitoria de la Lactancia ’femprana
y a la vez, efectuar una revisidn de la literatura relacionada, tabulan
do los hechos de observaciSn de mayor trascendencia para la elabora
ci6n del diagnéstico y eleccibn del tratamiento més adecuado, conjun
tando estos datos con la expe;iencia obtenida durante el manejo en
nuestro servicio del caso que nos ocupa. De esta forma se pretende
que mediante la revision del presente trabajo se haga en lo futuro,

" una deteccién mas frecuente de esta enfermedad, lo que brindarfa a
estos pacientes una atenci6n oportuna y por lo tanto una disminucidn
de los riesgos de muerte y dafio neuroldgico definitivo.

Historia. Antécedentes H
L.a Diabetes Mellitus, se define como una enferme
dad crénica, hereditaria, caracterizada por niveles anormalmente

"elevados de glucosa en la sangre y la excrecibn de ese azficar por la
orina. .

Dentro de la edad pediétrica, la incidencia de esta
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enfermedad , en relacién con la poblaci6n total de diabéticos, corres
ponde al 4.1 9, con picos de presentacién, a los 11 afios de edad en
niftas y 13 afios en nifios, segtn la Clinica Joslin (36 ).

En muy raras ocasiones, esta entidad se observa
Antes de los 6 meses de edad ( 15, 30, 32).

Existe un Sindrome, poco frecuente que presenta
todo el cortejo sintomético de la Diabetes: Hiperglicemia persistente,
Glucosuria, deshidratacién, Poliuria, Polidipsia y Polifagia, sensible
al tratamiento .con insulina y en ocasiones acompafiado de cetosis;
pero en forma caracteristica, si se identifica y controla oportunamen
te, es de curso benigno y su remisién es completa.

Ha existido controversia entre los autores involu-
crados con la descripcién de este sindrome, en cuanto a clasificacién
y denominacifn, ya que por su naturaleza relativamente benigna, se
sale del contexto de Diabetes.

Ha recibido diferentes nombres : Diabetes Trausi
toria del Neonato, Pseudodiabetes del neonato, Glucosuria Infantil, Hi
perglicemia Neonatal Transitoria, Paradiabetes Mellitus Infantil, Dia
betes Congénita Temporal, Hiperglicemia Temporal.

El primer caso del que se tiene conocimliento, fué
reportado por Kitselle en 1852 { 21 ), quién describe un caso de
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poliuria, polidipsia y polifagia en su hijo xreci&n nacido, quién ademis
presentaba un grado importante de desnutxicién intrauterina, murien
do a los 6 meses de edad por urosepsis.

Ramsey en 1926 ( 1), hace la descrpeidn de un
caso, ya integrado como un Sindrome definido, de esta enfermedad,
en un neonato de término, con bajo peso, en el que se Identifico glu
cosuria, ademéis de polifagia, polidipsia, poliuria e infeccidn de vias
respiratorias superiores. Fué tratado exitosamente con insulina, re
mitiendo el estado hiperglicémico en forma definitiva, observandose
un desarrolle fisico y mental normal en su seguimiento.

Otro casc reportado por Strandgvisr en 1932 (1),
muy similar al anterior, con un foco infeccioso en hombro derecho,

“en el que se documentd hiperglicemia de 400 mg. %, glucosuria, sin
cetdsis ; fué tratado con insulina, obteniendose reversién completa de
su diaberes a los 14 dfas de iniciado el tratamiento. Se sugirid al pro
ceso infeccloso como factor etiolégico.

Posteriormente en 1947, Schwartzman y Cols. (I),
reportaron 57 casos de diabetes en niflos menores de un afio; 3 de es-

_ tos casos, parecen corresponder a la forma transitoria. Otros dos,
presentaron un proceso infeccivso severe, que se pensd fué la causa

desencadenante.
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En 1969, Gentz y Cornblath ( 4 ), de 50 casos de
hiperglicemia, revisados en la literatura, en pacientes menores de
6 meses, 30 fueron considerados _como transitoria, 11 de la forma
permanente y en 9 su naturaleza fué incierta.

Definicién :

La dlabetes Mellftus Transitoria de la Lactancia
Temprana, es un estado de hiperglicemia y glucosuria, con desarro
o de deshidratacidn, poliuria, pérdida de peso, en ocasiones con
fiebre, mis raramente con cetdsis, en nifios menoreg de 6 semanas,
en la mayoria de los casos pequeiios para su edad gestional, sensible
al tratamiento con insulina y de cardcter completamente reversible,

Objetivo s :

1.- Hacer @a {dentificacién mas frecuente del pro
blema, al disponer de una xevisién y tabulacién adecuadas de los signos
'y sintomas ma4s frecuentes.

2.~ Revisar la experiencia de los diferentes autores
en cuanto al uso de insulina.

3. - Hacer una revisién de los mecanismos homeos
titicos de la glucosa en el neonato y su relacién con los estados de hipo
glicemia e hiperglicemia. - '

4.~ Presentar un caso de hiperglicemia, catalogado
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como dlabetes mellitus transitoria de la lactancia temprana.

Hipbtesis :

Existe una relacidn estrecha entre la presentacién
del Sfndrome de Diabetes Mellitus Transitoria de la Lactancia Tempra-
na y los pacientes que a su nacimiento presentan datos de disfuncitn pla
centaria. Por lo tanto los pacientes que a su nacimiento presenten un pe
50 menor en relacién a su edad gestional , desnutricién, placenta hipo-
tréfica, con infartos, etc., Deben ser vigilados dentro de las 6 sema-
nas posteriores buscando glucosa en orina, desarrollo de poliuria, falta

de incremento ponderal o pérdida repentina de peso y deshidrataci6n.
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Capftulo II :

Cuadro Clinico :

Por lo general, son nifios pequeiios, palidos, activos,
muy alertas, con panfculo adiposo depletado, que no ofrecen problemas
en la aceptacibn de la alimentacibn ofrecida, sin embargo, su peso se
mantiene estacionario o disminuye en forma repentina, coincidiendo con
deshidratacién importante ( 25 ), muchas veces sin encontrarse und ex-
plicacion 16gica a primera vista ( vémitos, diarréa ) pués en esta edad,
un dato como es la poliﬁxia, puede pasar desapercibido y sblo se estable
ce al buscarse intensionadamente.

Desde 1926 ( 1), existen 35 casos reportados del pa-
decimiento, en los que se obgervan una mayor incidencia entre pacientes :
con una gestacién de t&rmino, unicamente 3 fueron de pretérmino, uno
fué de postérmino y en 2 se desconoce la edad gestional,

De los 30 pacientes de término y postérmino, 20 fue-
ron de-peso igual o menor de 2 360 Kg. ( por debajo de la percentilla 10)
y en lo que se observd un peso mayor a este,

La distribucién por sexos es 1:1 , 18 pacientes fueron
masculinos y 17 femeninos. ]

El inicio de la sintomatologia vario de 12 horas a 30
dfas, con una mayor incidencia, dentro de los 15 dfas,

Uno de los casos (14 ) permnne{:’io asintomatico y no re
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quirié tratamiento. G . -

El tiempo de adm inistracién de 1a"msiblihjav'éécﬂ6 ,e,ntrve'.v
3 dfas y 523 y en todos los casos, la remisid;x del és:é:do diabético fué
completa y definitiva. k

El examen de laboratorio que demostrd mayor sensibi-
lidad en la deteccién del problema, fué la determinacidn de glucosa en ori
na,

Las determinaciones de glicemia al hacerse el diagnés
tico, fluctuaron entre 225 y 1 292 mg, por 100 ml.

Comnblath (9 ), ssugiere que la curva de tolerancia de
la glucosa, ante estos niveles de gl.icerhia, puede no ser necesaria para

-el diagndstico. ) '

En varios pacientes hubo la necegldad de hacer exAme
nes de liquido cefaloxraquifdeo ( 2,6, 12,21,24,31 ), encontrindose como
dato relevante y frecuente la elevacidn de log niveles de glucosa.

v . Pueden presentaxr-se alteraciones electroliticas y del
etiuili.brio Acido-base ; 1a hipematremia y la acidosis en grado variable
con hallazgos comunes. La cetosis fué observada unicamente en 3 pacien
teg, otros presentaron solo trézas ", enorina,

En escasos rei)ortes se practicaron determinaciones

de insulina plasmitica, con niveles bajos en la mayorfa, dntes de
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iniciarse el tratamiento con insulina, o como se presentd en el caso de
Le Dune ( 25 ), en el que hubo respuesta insulfnica a la administracion
oral de glucosa, pero de actividad bioldgica nula. Después de iniciado

el tratamiento insulinico, pueden encontrarse cifras elevadas de insu-

lina plasmdtica la que se encuentra parcialmente metabolizada e inac-

tiva, sin mostrar por lo tanto, repercusion en los niveles de Giiccmia

(26). '

Diagnéstico Diferencial :

En la fase inicial del padecimiento, resulta imposi
ble hacer la diferenciacién con la forma permanente y solo el segul~-
miento posterior nos dard el diagndstico diferencial, tan importante en
cuanto a prondstico, por demis diferente de ambos padeclmientos.

Otra enfermedad de la que se deberd diferenciar, es
€l Sindrome Adrenogenital, en su variedad perdedora de sal, causada
por una deficiencia de 21-hidroxilasa, que en el neonato, puede dar un
cuadro muy semejante a la Diabetes Mellftus Transitoria, manifestan-
dose con deshidratacién importante y peso bajo y cuyo prondstico sin
tratamiento es malo. La diferenciacién se hace mediante 1a determina-
cién de 17-cetoesteroides, pregnanotriol y testosterona urinarios, que
se hallarin elevados; sin embargo, se menciona que en las primeras

3 semanas de vida estos valores altos pueden ser normales.
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El diagndstico definitivo se hard en base ala deter
minacién de excrecién anormal de sodio, adem&s de la presencia de
cambios androgénicos ( virilizacién ), presentes en el Sindrome Adre
nogenital ( 22 ).

La presencia de sustancias reductoras.enorina,
pueden ocurrir tanto en la Diabetes como en la Galactosemia, puede
por lo tanto, ser necesaria su diferenciacidn, que se logra al encon-
trarse glicemias altas, ademés, la positividad especifica a glucosa
en la orina, ausentes en la galactosemia.

Homeostdsis Neonatal de

la Glucosa :

Enel perioéo neonatal, la homeostisis de la glu-
cosa, es un evento de especial trascendencia, pués comprende un es
labdn fundamental en la cadena de eventos que se suceden durante el
cambio, de un estado de completa dependencia del ser en formacidn,
Auna. situaci6n de relativa autonomia; esto es, el producto de 1a ges
tacién, quién momentos 4ntes recibia pasiva, uniforme y constante-~
mente los medios para satisfacer sus requerimientos energéticos
( basicamente glucosa ), vertidos en forma casi directa ( Gnicamen-
te por intermedio de la placenta ) a su torrente sanguineq, se ve obli

gado, repentinamente a echar mano de sus propios mecanismos

10



11

DIABETES.MELLITUS TRANSITORLA ZEPEDA, G.J.

DE LA LACTANCIA TEMPRANA. C

reguladores ( en ocasiones atn Inmaduros ) para tratar de mantenexr un

nivel sanguineo de glucosa, que evite al maximo éosi'ble el sufrimiento

de los diferentes tejidos del organismo ( principalmente células nervio

sas ).

- Antes de recibir los aportes caléricos exégenos, el

‘ neonato obtiene su energia de las reservas orgdnicas, principalmente

glucbgeno hepético y en forma secundaria, grasas y protelnas. Estas

reservas son acumuladas en mayor proporcion hacia el término del em

barazo, por lo que en los productos de pret&rmino y los que presentan

datos de disfuncién placentaria, estas reservas se encuentran disminuf

das (23 ).

Al nacimiento, encondiciones normales, la glicemia
del producto corresponde al 60a 70 % de la glicemia matexna, que a su
vez, esta condicionada por diversos factores ( periodo de ayuno, admi-
nistracién de soluciones glucosadas, etc. ), Este nivel de glicemia su-
fre una disminucion rdpida y caracteristica, méis répida afin, en neona
tos con glicemias altas en cordén, peso bajo al nacer, asfixia, ayuno,
o en situaciones de alarma ( frio, toxemia, diabetes materna ) ( 29 ),
debido a un incremento dé la demanda energética. '

El gluctgeno hepatico, es consumido en la mayorfa

de los casos en las primeras 2 a 3 homas, iniciandose lipSlisis y aumnen
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to de &cidos grasos libres, mediado esto, por acci6n de la hormona
del crecimiento y la epinefrina ( 23 ). Las reservas de menor utili~
dad energética son las protefnas, que solo aportan el 4 % de las ne
cesidades energéticas totales { 29 ).

Los mecanismos que regulan la utilizacién de
estas reservas, se encuentran principalmente en el higado y el pan
cr2as, con la interaccidn de sistemas hormonales, enzimaiticos y
neurales. (9 ).

En condiciones basales, el higado proporciona
al organismo aproximadamente de 6 a 8 mg. x Kg. x minuto de glu-
cosa. (9) 2

En e.studlos. efectuados en el adulto, se ha encon
trado que el tejido cerebral dispone alrededor del 50 ¢ de esta glu-
cosa ( 9.36)

Enel neonat.o, no se cuenta con eswdijos al res-
'pecto, sin embargo se supone existe una demanda similar o mayor.

La conversiSn de glucégenp a glucosa ( glucoge-
nolfsis fig. No. 1), es catalizada por un sistema de fosforilasa,
ayudado a su vez, por la accion del glucagon y la adrenalina, por
intermedio del AMP-Ciclico, ejerciendo ademas, una accidn inhi-

bitoria sobre la sintetasa del glucogeno ( 33 ).
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Por otro lado, la conversidn de glucosa a glucdgeno
( glucogenolisis fig. No. 2 ), es catalizada por la accién de la sinteta-
sa del glucodgeno, cuya accidn es favorecida por la insulina ( quien
adema&s disminuye la glicemnia que ejerce una accidn inhibitoria en la
glucogenolfsis al inhibir la accion de la fosforilasa.

En el neonato normal y en el de bajo peso para su
edad gestacional, la respuesta insulthica a la estimulaciSn mediante
cargas orales e intravenosas de glucosa, es pobre en el primero y
muy deflciente en el segundo ( 10,24,35 ), dando una curva de toleran
cia a la glucosa, que en adulto, correspondexia a Diabetes Mellitus.
Esto difiere marcadamente con el hijo de madre diabgtica, quién pre-
senta franco hiperinsulinismo, con un ripido descenso en los niveles
de glicemia al realizar esta prueba.

En los neonatos con bajo peso para su edad gestio-~
nal, la incidencia de hipoglicemia, se ha obsexvado en el 34 %, dentro
de las primeras 48 horas. (9).

‘ Estos niffos también pueden presentar hiperglicemia,

-en un porcentaje que varfa de 20 a 80 %, generalmente el periddo compren.
" dido entre las 24 y 48 horas y la mayoria de las veces, por administra-
cién Iatrogénica de soluciones de dextrosa, con aportes ignal o mayores

de 6 mg. por Kg. de peso ¥ por minuto. Esta hiperglicemia, conlleva el
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riesgo de hiperosmolaridad, que se ha demostrado, puede condicionar
la producci6n de hemorragia intracraneal ( 27 ).

' En restimen, 4ntes y después de iniciado el aporte
exbgeno de glucosa en el organismo del neonato, el desarrollo de la
homeostisis de 1a glucosa, requiere de un balance entre la disp_onlhill
dad del sustrato y la coordinacién de los sistemas hormonales, neura
les y enzimféticos.

La vulnerabilidad tan especial de estos mecanismos
en esta etapa, pueden conducir al recién nacido, tanto a un estado de
hipoglicemia como hiperglicemia, especialmente en el pequefio de bajo
peso para su edad ges:aciorial o en el enfermo por otras causas.

Etiopatogenia :

Desde los pﬁmems reportes de Diabetes Mellitus
Transitoria, se ha intentado encontrar una explicacién légica de su pro
duccibn, sin lograrse del todo, hasta nuestros dias.

Segln las observaciones efectuadas por Arey ( 1),
en su paciente y en los reportes anteriores, esta enfermedad iba acompa
fiada de una alteracidn de fondo, la cuil al resolverse ocasionaba la re-
version del estado hiperglicémico; la autora concluye que este mecanis-
mo fundamental, podria ser un efecto t6xico sobre las células de los is-

lotes pancreéticos inmaduros. Esta posibilidad no fué apoyada en los
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casos reportados posteriormente, en los que no se susténté proceso o
alteracién subyacente (9 ) .

Hubo un caso de Diabetes Congénita, no incluido en
el grupo de la forma transitoria, ya que falleci6 durante la etapa agu-
da de la enfermedad; se realizad estudio postmortem, encontrindose

un pancreas normal. (32 ).

Gerrard ( 14 ) realizd una prueba de tolerancia de
la glucosa a la madre de un paciente con la enfermedad, encontrando
un aplanamiento de la curva; concluyd que las cifras constantemente
bajas de glicemia en Gtero, producian una subestimulacién de las cé-
lulas Beta pancredticas del feto, con retraso consiguiente en su madu
racién, condicionando un estado de hipoinsulinismo refractario a los
aummentos en los niveles de glicemia.

Esta atractiva posibilidad, fué refutada posterior
mente por Coffey ( 7 ), quién encontrd una curva ligeramente diabéti
ca en la madre de un caso tratado por él.

Hutchison ( I9 ), reporté 4 casos, en los que ob-
servd dafio neurolégico residual, al igual que en el caso de Coffey(7)
yde Le Dune ( 25 ).

Esto se pensd, ‘era debido a hipoglicemia produci_
da "por el tratamiento insulinico inadecuado; sblo en dos casos repor

tados por Hutchison se presentd hipoglicemia. Posteriormente, se
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demostrd que estos nifios, durante la etapa aguda de la enfermedad, debi
do a las condiciones de inmadurez del sistema nervioso central, ademis
de el estado hiperosmolar, secundario a la hiperglicemia , pueden presen
tar hemorragias intracraneanas, de grado variable ( 27 ).

Engleson y Zetterqvist sugirieron, como posible meca
nismo de produccién del estado diabético, una insuficiencia adrénocorti-
cal; en los casos presentados postericr:aelute se estudio esta posibilidad,
encontrandose valores normales de Cortisol, 17-cetosesteroides y 17-hi
droxicorticoides urinarios ( 18,14,23 ).

Lewis y Mortimer ( 26 ), propusieron la presencia de
antagonistas de la insulina ©n estos pacientes; esto es poco probable, de
bido a la naturaleza sensible al tratamiento con insulina de esta enferme ‘
dad.

Ferguson ( 11}, propuso un mecanismo Gnico de fon-
do, comln tanto para la hipoglicemia como para la hiperglicemia; inma-
durez de los sistemas enzimiticos hepéticos, secundaria a desnutricién
intrauterina.

En una publicacién posterior, conjuntamente con Mil
ner ( 28 ) sugleren que la inmadurez, era a nivel de las células Beta pan
crefticas , condicionada por :

1,~ Una glicemia materna con ¢scasas fluctuaciones



17

DIABETES MELLITUS TRANSITORIA ZEPEDA, G.J.
DE LA LACTANCIA TEMPRANA.
+ y por lo tanto produciendo hipoestimulacion de
las células pancrearicas.
2.~ Una funci6n placentaria deficiente que estuvie-
ra ocasionando deficiencia énzimética, contri
buyendo por lo tanto con la maduracién retar-
dada de estas células.

Le Dune ( 25 ), encontrd una respuesta insulinica exa
gerada a la estimulacién con glucosa exdgena, en un paciente con la en-
fermedad, pero sin observarse repercusién sobre los valores de glicemia
deduciendo que esta insulina era biologicamente inactiva.

Plagiara ( 33 ), encontrd en un caso tratado por él,
que la glucosa y la tolbutamida eran estimulos inadecuados para la secre
cién insulfnica en etapas iniciales, lo cufl cambiaba en forma importan-
te al emplear estos medicamentos en asociacién con metilxantinas (cafei
na y teofilina principalmente ) , cuya accién bisica es el aumento del
AMP-Ciclico, al bloquear a los nucleotidos de Fosfodiesterasa.

Este autor encontrd una respuesta poco significativa
de disminucién en los niveles de Glicemia ( al igual que Le Dune ) ante
el incremento de la secrecidn insulinica, explicindola, por una estirnula
ci6n simultdnea del AMP-Ciclico hepdtico, que estimula a su vez la glu-

cogenolfsis.
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Nathan ( 31 ), propone un defecto intrinseco de la ma-
duraci6n, tanto de c€lulas Beta, como Alfa del pancreas, que se traduce
en una pé&rdida del mecanismo de control reciproco que ejercen la insu-
lina y el glucagon sobre el metabolismo de los carbohidratos en el higa
do.
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Tratamiento:

Inicialmente, €l problema mas obvio del paciente
es la deshidratacién. Por esta razdn, una parte importante del trata_
ento consgiste en la reposicidén de liquidos pexdidos ,principalmente a
través de la orina durante el estado de hiperosmolaridad . Esta situa_
cidén lleva implicito una concentracion de solutos impermeables en el
en el 1fquido extracelular y una deplecidn volumétrica neta del liquido
intracelular (34).

Existen cambios compensatorios dentro de lag cé&_
lulas cerebrales , como es la generacién de solutos (idiogénicos); es
tos mecanismos act@an en los procesos de generacién mas o menos
lenta, Si el estado dc hlpeﬁonicidad sc desarrolla sGbitamente, estos
nc; podrén actuar a tiempo para prevenir dafio tisular, o , en el peor de
los casos , la ruerte.

La reposicidn de liquidos y electrolitos se basa
fundamentulmente en 1a valoxeién clinica y de examenes de laboratorio.

Si la deshidratacion presentada por el paciente es
importante (por un déticit mayor del 10%) v se observan datos de com_
promiso circulatorio, deberf administrarse en forma inicial una carga
répida con solucitn fisiolSglca normal a 20 ml X Kg, durante una hora,

continudndose posteriormente con soluclones 1:1, de fisioldgico y gluco
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_cosado al 5%,

La mayorf{a de estos pacientes presentan un grado
variable de acidosis que se valorar4 clinicamente y mediante gasome_
trfa, si no se cuenta con este Gltimo recurso, pero existen datos clini_
cos que indiquen acidosis, deberi administrarse bicarbomto de sodio a
dbsis del a 2 mEq X Kg. de peso, por dsis. Si se cuenta con gasome_
trfas y se reporta un pH igual o menor a 7.1, el célculo de la dosis se
hace en base a la diferencia entre bicarbonato ideal y el reportado, €l
cual se multiplica por el peso y por el liquido extracelular (30%) del pa_
ciente, Este mismo céculo puede hacerse pero empleando el déficit de
base (EJB. ).

El volu'men total de l{quidos a administrar, se cal_
caicula tomando en cuenta:

NECESIDADES DE SOSTEN: 1700 ml, por metro

- cuadrado de superficie corporal. En el neonato en sug primeras 48 a72
horas de vida , se calcula al 66% de esta cifra. Después de la primera
semana, los requerimientos por metro cuadrado de superﬁcie corporal
son iguales para todas las edades.

PERDIDAS CALCUL.ADAS; Se obtienen de la valora_
cién de las condiciones clinicas: deshidratacidn de grados I, II y I, que

equivalen respectivameme a pérdidas del 5, 10 y 15 % del peso corporal,
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por lo tanto , deberdn reponerse 50, 100 y 150 ml, X kg de peso , se_
gtn e caso, El 50 de este cilculo deberén administrarse en las
primeras 8 horas , junto con las soluclones de sostén, Si se adminis
trd carga ripida , debe restarse a estas soluciones.

) PERDIDAS CONTINUAS: Este es un dato din&mi
co, cuyo cilculo se hace en base al cierre del balance de ligquidos en
~cada turno,

Resumiendo, los Uquidos a administrar son: la
suma de las necesidades de sostén mas las pérdidas calculadas, mas
lag pérdidas contfnuas, ‘

INSULINOTERAPIA: Es otra fase determinante en
el txatamiento de estog pacientes ,

Varios autores (9, 8, 4), coinciden en que el tra_
tamiento debe hacerse con insulina , de accién rdpida , adogisdel a 2
unidades por Kg. de peso por dfa,

En condiciones de comprdmlso circulatorio, la ad _
ministracién por via subcutinea , no es confiable, por lo que debera ad_
ministrarse de preferencia intravenosa. Basé&ndose en las propiedades
farmacolbgicas de esta presentacién , las ddsis se proporcionan cada 6
a 8 horas, efecruindose determimaciones de glicemia con los mismos in_
texvalos,

Otro método aceptado , es el de “"microddsis”, que
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comprende una dbsis inicial de insulina rdpida a 0.1 unidades por kg.
de peso , en bole, seguido por una infusi6n continua a esta misma d6_
sis pero para cada hora. Este ritmo de infusidn puede modificarse en
funcibn de las glicemias reportadas, procurdndose una disminucién a_
proximada de 75 a 100 mg, ¢ cada hora.

Cuando las cifras de glicemia se aproximen a 250
mg. %, deberd emplearse solucidn glucosada al 2,50 5 %,

Si las condiciones clinicas lo permiten_, se pasa_
r4 a la administracién de insulina por via subcutdnea, a uma dbsis de
0,30 unidades por kg. de peso, cada 4 a 6 horas, hasta el segundo dia
de tratarniento, después de locual , si ya se inicis la viaoral , podrén
aislarse las detezm‘macion'es de glicemia a cada 12 0 24 horas y se ha_
rin determinaciones de glucosurias para control.

El método. - empleado en nuestro servicio (mismo
que se utilizd en nuestro paciente) es con insulina de accién rdpida en
désis de 0,33 unidades por kg. de peso por dbsis , cada hora por via in_
travenosa, pero en forma altemativa puede emnplearse la intramuscular,

Una vez salvada la etapa inicial, puede iniciarse
la administracién‘de ingulina en kmse a glucosurias , expresadas en cru_
ces, a la.dbsis de 0. 25 tmidades por cxuz , a partir de ++, via subcutd_

nea o intrarmuscular.
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En estos pacientes en particular, por la gran la_
bilidad que presentan al tratamiento con insulina, no se recomienda el
uso de 1a forma intermsdia (NPH).

Nathan (31), propone el uso de insulina , y con la
administracion de glucagon 2 horas después, para ofrecer de esta ma_
nera un mecanismo de "acelerador-freno”, sobre log niveles de glk:e__
mia , protegiendo asf al necnato del riesgo de hipoglicemia , sugirien
do adem&s que nediante este tratamiento el periodo sintomitico de este
padecimiento se acorta , por efecto del glucagon , que actia como estl_
mulo de It maduracién de las cé&lulas beta del pancreas., Menciona ade

més que el paciente por el tratado no presentd la labilidad observada en

reportes anteriores.
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CASOS REPORTADOS DE DIABETES MFT.1.ITHS TRANSITORIA

AUTOR
RAMSEY (1926)
LAWRENCE (1931)
STRANDQVIST
NAWROCKA (1952)
AREY (1953)
KEIDAN (1955)
ENGLESON (1957)
ENGLESON (1957)
JEUNE (1960)
KOUVALAINEN
GERRARD (1962)
HUTCHISON (1962)
HUTCHISON (1962)
HUTCHISON (1962)
HUTCHISON (1962)
SWEETNAM (1962)
BURLAND (1964)
LEWIS (1964)

PESO/NAC, TRAT,

2,200KG INSUL.. 18
3,500KG " 5
2,200 " v 14
2,700 7
2,200 " INSUL.. 43
2,800 " NINGUNO
2,780 " INSUL.. 85
2,020 vt 186
2,930 " W ?
? W 30
2,260 " NINGUNO
2,410 " INSUL..510
1,930 " . 143
2,130 " " 17
1,840 " wn 50
1,540 " vt 225
1,850 W 10
1,980 " "o ?

AUTOR
LEWIS (1964)
CHANCE (1966)
WEILLL (1966)
COFFEY (1967)
KLOSS (1967)
COFFEY (1967)
FERGUSON (1970)
FERGUSON (1970)
HARRIS (1970)
LE DUNE (1971)
MILNER (1971)
SCUIFF (1972)
MCDONALD (1972)
PAGLIARA (1973)
DORAY (1974)
FITZHARDINGE
FERGUSON

PESO/NAC,
3,170KG
1,500 "
2,570 "

r, 512"

TRAT,

INSUL. S8

o

115
35
60

NINGUNO
INSUL. 67

A. - S6lo 2 pacientes fueron de pretérmino.

B. - En 30 pacientes el lnicio de la sintomatologia ocurri6 antes de los 15 dias de vida.
C. - Cuatro pacientes Iniclaron los sfntomas después de los 15 dias y antes de las 6 semanas. Uno fué asintomat ico.

D. - S6lo 31% de los pucientes tenfan historia famillar de diabetes mellitus,

E.- Los 34 pacientes sintométicos presentaron ¢l mismo cuadro clinico: deshidratacion, disminucion de peso, poli-
uria. El exdmen de laboratorio mas Gril en la deteccién del padecimlento, fué la bisqueda de glucosa en 1a ori-

na. S6lo dos casos desarrollaron cetbsis .

F.- En el seguimiento de los pacientes, que oscilé entre un mes y 25 afios, S de los 35 pacientes desarrollaron dafio

neurolégico de grado variable. 30 pacientes fueron normales.
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Capitulo III: VCaso clfnico.

E17 de Mayo de 1981, se recibié en el servicio de ur_
gencias de Pediatrfa del C.H."20 de Noviembre” a un lactante menor mas,
culino de 44 dias de edad, producto de 1a cuarta gestacién , sin complica_
ciones , madre de 23 afios. Antecedente de tia materna con diabetes me_
Ujtus, tres hermanos con gestaciones de t&rmino y pesos normales al na_
cimiento. Parto eutbcico , peso de 2,050kg. ( por abajo de la percentila
3 ) . Se desconocen otros datos , ya que no nacié en nuestro hospital,

Su evolucién posterior al nacimiento habia sido satis_
factoria , recibiendo alimentacion con teche materna , bien aceptada, con
incremento de peso no cuantificado., Cuatro dias antes de su ingreso se le
notd Irritable , con hipertermia no cuantificada, tos seca , polipnea,y 6
evacuaciones de aspecto normal.

Fué€ visto inicialmente en el C.H. "Zaragoza", donde
‘1o encontraron polipnéico, deshidratado y como hallazgo , una glicemia de
800 mg.%. Con esto, se hizo el diagndstico de diabetes mellitus . Se ini_
ci6 tratamiento con insulina ripida (0.1lus X Kg. ) y soluciones con bi_
carbomto de sodio. Pese a este manejo , sus cond iclones clinicas continu_

‘ aron deteriordndose, por lo que se decidié su traslado a nuestra unidad.

A su llegada , se le encontrd decaido , hipoactivo,pali

.

do, polipnéico, fontanela anterior deprimida, tono ocular disminuido, mu_
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cosas orales secas , F;C; 160X', F,R. 36 X', temp, 37.7°C. Extremi_
dades hipertSnicas , manos empufiadas, reflejos miotfticos exaltados,
1lenado capilar retrasado, Eleccro-lftos séricos: sodio 144mEq por litro,
potasio 5.4 mEq, Glicemia 542 mg. %. Orina con pH de 5.5, glucosa +i+.
EHlemoglobina 10 gr. %, Hematocrito 30%, leucocitos 11,100, 35 % de lin_
focitos , 62 % de neutrdfilos, 16% de bandas. Gasometria: acidosis meta_
bélica.

Se inlci6 tratamiento con insulina de accidn rdpida a d§_
sis de 0,33 us por kg. de peso , cada hora, haciendose determinaciones
de glicemia con la misma frecuencia. Se administr una carga répida ini_
cial , con solucidn fisiolégica normal a 30 ml. por kg. de peso , enuna ho_
ra, continudndose con soluciones a 200 ml por kg. de peso , para 24 horas.

Con eéte tratamiento , se aprecia mejoria a las 6 horas
de estancla.

Dos horas después , presenta temblor fino distal , cri_
sis ocul6giras , desviacion de la comisura lablal a la derecha, se toma un
dextrostix , que muestra 250 mg9,, glucosuria +++ . Se catalogan como
cx{sis convulsivas y se inicia tratamiento con fenobarbital a 3 mg por kg.
de peso , asf como dlazepam durante las crigis.

Por error en la dosificacidén , se administran 8 us, de
insulina , en lugar de 0.8 us; se observan nuevamente crisis convulsivas,

movirnientositerativos de parpados , desviacién conjugada de globos ocu_
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lares hacia arriba, se toma un dex
trostix , que muestza 0%, Se ad_
ministran de inmediarte soluciones
glucosadas al 159, con lo cual se
recupera.

Continia con fluctua_
ciones importantes en los niveles

de glicemia , pero sus condicio

nes generales son satisfactorias.

fig.3

Al caarto dia de intermamiento en urgencias , se transfiere al

dl 4rea de medicina interna de lactamntes.

En este servicio se observs persistencia de 1a sintomatologia
neurolégica ( crisis convulsivas, espasticidad generalizada, mioclonias ).

Se efectuaron varlos estudios electroencefalogrificos , en los
cuales se reports “dafio cerebral difuso™ . Una tomografia axial compu_
tada ( fig3 ) demostrbatyofia cerebral difusa y calcificaciones en hemisfe
rio cerebral izquierdo. Se detectd microcefalia . En base a lo anterior, -
se le determinaron anticuerpos por inmumofluorescencia en dos ocasiones,
que se reportaron negarivos. Se hizo blisqueda de cuerpos de inclusién »cu_
yos resultados no fueron concluyentes.Urografia excretora noxmal.

Las determinaciones de niveles plasmaricos de insulina fueron
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de 48, 400, 840, 1100 ; todas ‘ellas durante el tratamiento con insulina.

En su estancia en el hospital de § meses y medio, el
retraso psicomotor fué haciendose cada vez mas evidente.

Se egresS el 20 de Noviernbre de 1981, ya sin tratami_
ento insulfnico, con normalizacidn de glicermlas » negativizacidn de glu
cosurias ( estas Gltimas persistieron por un tiempo después de desconti
nuar la insuling ) .

Acudi6 a consulta de control a los 13 meses de edad, ob_
servandosele con retraso psicomotor importante, microcefalia ( P2CH41
cm, por abajo de percentila 3 ), talla 77 cm ( en percentila 50 ), peso
8,600 kg, ( abajo de percentila 3 ), Clicemia 97 mg %, urea 26, creati_

nina 0,4, examen general de brina normal,
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Discusidn:

Nuestro paciente , producto de término , con bajo peso
para su edad gestacional , como en la mayorfa de los casos reportados,
con historia farniliar positiva de diabetes mellitus ( tia materna ), ini_
ci6 su sintomatologia a las 6 semaras devida , siguiendo el patrén des_
crito para esta enferinedad: deshidratacidn mas o menos repentina , no
explicada por causas obvias ( vémito , diarrea ) ante ingestas adecua_
das, poliuxia y acidosis metabblica . No se cuantificé pérdida de peso
por falta de peso anterior. En este caso la hiperglicemia y glucosuria,
fueron detectados por los examenes considerados de rutina { examen ge_
neral de orlna y quimica sanguinea ) . Presentd cetosis en varias deter_
minaciones, hallazgo infrecuente en este padecimiento, ( como en dos
de los casos yeportados ), No hubo alteracidn electrolftica.

Se observs una labilidad importante a la administracién
de insulina y , a pesar de propercionarse un aporte calérico constante y
adecuado a su edad, muchasg veces la determinacin de la désis total para
su control fue muy diffcll , lo que colncide con varios de los reportes re
visados .

Presentd sintomatologia neurolégica , como se observd
en los casos reportados por Hutchison (19 ) , Coffey (7 ) y T.e Dune ( 25 )
y desarrolld microcefalia y espasticidad generalizada, como en el caso re

portado pox este Giltimo,
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Existen pues, tres causas probables para el desarrollo
del dafio neurolégico el el presente caso:

1.-La hiperglicemia condiciona un estado de hiperosmo
laridad , lo cual produce a su vez , un gradiente de presi6n , directamen
te proporcional a los niveles de glicemia. Esto es causante de hemorra_
glas intracraneanas, especialmente en parénquima cerebral.

2,-Los periodos de hipoglicemia se traducen en dafio ce_
rebral , pues el Sistemna Nervioso Central , es , en condiciones basales,
el tejido que mayores demandas energéticas tiene; por lo tanto , en los
estados de hipoglicemia es de los prineros afectados.

3.-Ante la presencia & microcefalia y calcificaciones
cerebrales , demostradas mediante tomograffa axial computada, los pa_
decimientos que obligadamente deberfin investigarse , son los compren_
didos en el sindrome de TORCH ( toxoplasmosis, rubeola , citomegalov;l';.
rus y hérpes) . A la exploracidn ffsica , no hubo mas datos que apoyaran
esta posibilidad. Los examenes realizados fueron insuficientes , por lo
que no se puede excluir con certeza.

La microcefalia puede presentarse en ocasiones cona_
‘ trofia cerebral, que en este padecimiento puede relacionarse a su vez,
con la hemorragia cerebral presentada; por otro lado es tambien compo_

.nente del sindrome de TORCH mencionado .
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Los niveles de insulina plasmitica determinados, fue
ron excesivamente altos, pero de acuerdo a lo observado por varios au_;
tores, esta , es blolSgicamente inactiva, ya cue no se observS repercu_
sién sobre los niveles de glicemia.

Cormo en todos los casos , hubo reversién del cuadro
clinico , en foxrma completa , lo cual ocurrié a los 6 meses y medio de

iniciada la sintomatologfa.

30
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Capitulo IV : Conclusiones.

1.= E1 patrdn sintomitico , es casi constante y bien ca_
racteristico: deshidrataci6én , poliuria , polifagia, en nifios menores de 6
semanas, que tuvieron un peso pequefio para su edad gestacional que en
la mayoria de los casos es de té€rmino, y presentan ademis datos de dig
funcidn placentaria,

2.~ Es una alteracién completa y definitivamente rever_
sible , lo que se demuestra , y por lo tanto diferencia de la forma perma
nente, (inicamente con el seguimiento.

3.-Es una enfermedad susceptible y dependiente ( en for_
ma transitoria ) del tratamiento con insulina,

4.~ La ;nsuum;t de eléccibn en el tratamiento de esta al
teracién , es la de accién ripida, e inicialmente la via Sptima de admj
nistracién es la intravenosa,

5.~ El riesgo de dafio neurolégico, estd relacionado tan _
to con los periodos de hipoglicemia ( durante el tratamiento con insulina )
como con los periodos de hiperglicemia , que caracteriza la fase inicial
de este padecimiento. Por lo tanto una identificacidn y tratamiento opor_
tunos y aplicacion de un metodo adecuado de insulinoterapia , se tradu
cird en la disminuci6n de la presentacion de esta complicacién.

6.~ La alteracitn del sistema AMP-ciclico de las célu_
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las beta del pacreas, productoras de insulina , es un hecho ya estableci

cido, pero se desconocen el factor o factores que inducen esta alteraciGn.

RUTA CRITICA PARA LA DETECCION DE DIABETES MELLITUS TRAN_
SITORIA DE LA LACTANCIA TEMPRANA,

Para inclufr un paciente en la presente ruta critica, es
necesario que existan : antecedentes de disfunci6n placentaria, deshidra_
tacién , dentro de las primeras 6 semanas de vida , pues es dentro de es_
te perfodo donde se han presentado la totalidad de casos hasta hoy repor_
tados. El paso siguiente , serf determinar la causa de la deshidratacién,
¢Existe una explicacién l6gica de la misma ? ( vomito, dlarrea, ingestas
deficlentes , etc. ) , sies éste el aaso , deberd darse el tratamiento es i
pecifico. Si 1a respuesta es negativa , se pasa al cuadro que sigue : Revi_
sar la técnica alimentaria, Existen reportes de deshidrataciSn hiperosmo_
lar debido a la administracién de féSrmulas muy concentradas y sinad_
ministracién suplementaria de liquidos (20). Si esta es la ciusa, deberd
hacerse la correccidn pertinente. Si la técnica de alimentacién es correc
ta, se pasa al cuadro que sigue: debe investigarse poliuria, mediante la co

- locacién de una bolsa colectora y aprovechando para determinar en una
muestra la presencia de glucosa, Si estas prucbas sonnormales , debe_
rin buscarse otras cfusaspara csa deshidratacién y dar el tratamiento co;_

rrespondiente. De corroborarse poliuria y glucosuria, deberd determinax_



RUTA CRITICA PARA LA DETECCION DE DIABETES MELLITUS

TRANSITORIA DE LA LACTANCIA TEMPRANA,

(Dilucibn correcta

de la f6rmula
lictea?

Lactante 6 sem.
pequeiio para edad
gestacional con
deshidratacién

no

2Toliuria?

o 51 23

2 Glucosuria?

Tnvestigar funcion | - si
renal, Na urinario

¢

Pérdidas explicables:
Jvomito?gdiarrca?

ctugas.

s ; Correccidn especifica.
Investigar otras

/ 1Corrixit?)

} ¢ No corrigi6?}

Determinay insuling plasmérica
Injciar tratamiento con insulina
de accién répida: 1 a 2 us.Xkg.
Continuayr rchidrartacién.
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se glicemia .-De sex normal pasaremos a investigar funcién xenal ,so_
licitAndose excrecidn de sodio urinario, pues es de importancia , sobre
todo en el neonato hacer diagn6stico diferencial con el sindrome adre_
nogenital , en su variedad perdedora de sal, Sila glicemia esta elevada,
se iniciard rehidratacion , si hay corveccion del estado hiperglicémico y
la deshidrataciSn se continuari exclusivamente con observacion.

Sino hay mejoria , deberd iniciarse tratamiento con
insulina, y , de ser posible , antes de su administracién hacerse deter_
minaci6n de niveles plas méticos de insulina , lo cual es de valor diag_
néstico ya que el neonato o lactante con esta enfermedad presenta nive_
les bajos. Las determinaciones posteriores al inicio del tratamiento con
insulina exdgena , no son confiables , pues pueden determinaxse valores ‘
exageradamente altos y se trata de insulina parcialmente metabolizada ,
biol6gicamente fnactivas , que no tienen ninguna repercusién sobre los

niveles de glicemia.
No se incluye a la prueba de tolerancia de 1a glucosa

en esta ruta , pues no 2 considera indispensable para el dlagnostico,
pues los pacientes que presentan esta enfermedad muestran cifras muy
. elevadas de glicemia ( de valor diagn6stico ); ademis su realizacion es

diffcil desde el punto de vista técnico , enneonatos o lactantes pequefios,
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