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I.- XTRODUCCTION: .

Las glucogeﬁésis son de interés histdrico porhue 1a‘en-
tidad clinica ha sido reconocida hasta hace cuatro décadas,
Particularmente, de interés es el hecho de dﬁe éigunas de --
las glucogendsis fueron los primeros trastornos hcre<1ta—---

rios enzimdticamente definidos (Cori y Cori, 1952);

PIPO T (Deficiencia_de glucosa-6-fosfatasa):

Uno de los tipos ﬁés comunes de cnfermedac por almacena
miento de glucdgeno es el asociado con una deficiencia de la
enzima desfosforilante, glucosa-6-fosfatusa. Fste desdrden~
es conocido por un numero de sinénimos: enfermedéad de von ==
Gierke, glucogendsis hepatorrenal van Creveld y enfermedad -

de almacenamiento de glucdgeno tipo I de Cori.

La primera descripcién clinica de enfermedad por almace
namiento de glucdgeno fue publicada por van Creveld en 1928
(37). Un afio mds tarde von Gierke (38) describidé hepatomega
lia y depdsito anormal de¢ glucdgeno en higado y rifiones de -
dog nilios. Veintirés afios mds tarce Cori y Cori (5) estable

cieron que la pérdica de una solu enzima tiswlar, glucosa-6-
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fosfatusa, se¢ avociaba con las caracteristicas clinicas y pa
toldiicas de la enfermedad de von (ierke cldsica, Este tras
cendental descubrimiento marcé el principio de une nueva ers,
la cual condujo a un conocimiento constantemente creciente -
en el reconocimiento, comprensién, manejo y prevencién de --
las enfermecdades metabdlicas. Fl postulado remarcado de que
los errores innatos estédn basados en los obstdculos metabdli
cos causados por defectos enzimdticos, especulados por —---
Garrod (9) al principio del siglo, fue probado experimental-
mente por primera vez por los estudios de Cori sobre el pa--
pel de la glucosa-6-fosfatasa en la enfermedad de almacena--

miento de glucdgeno tipo I.

TIPQO IX,(Deficirncia de dcido zlfa-1,4~glucosidasa):

Lste tipo de enfermedad de almacenamiénto de glucégeno-
estd caracterizado por la acumulacidn de glucdgeno en varios
6rganos, Bste tipo fue primeramente descrito clinica y pato
16;icamente por Pompe en 1032 (25) e independientemente por-
Dischoff (2) y Putschar (26), cuyas bases bioquimicas fueron
dilucidadas sélo en la Wlitlima década (11). Pompe original--.
mente sugirid el nombre de “cardiomeialia glucogénica", sin
embargo, la involucracién mds gencralizaca ha llevado a ----
otros investigadores a desiynar esta enfermedad "gluco:.end--
sis idiopdtica". Ia demostracidén por Hers (11) a principios
6e 1960, de un defecto enzimdtico resultanco en la acumula--
cidn de slucdyreno tisular hace mds apropizdos los nombres de

b - ~
wgeficioncia de dcido alfa-1,4-glucosidasa” o "enfernecad de
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glucdgeno tipo II",

PTPQ III (Deficiencia de amilo-1,6-glucosidasa):

In 1952 Illingworth y Cori (14) encontraron por andli--
sis estructural que los polisacdricos aislados de los teji--
dos del paciente con enfermedad por almacenamiento de glucé-
geno descerita por Forbes semejaban a la fosforilasa dextrina
1i{mite. In efecto, €l nombre dextrinosis limite ha sido --
aplicade a esta enfermedad. Las caracteristicas estructura-
les de los polisacdridos llevaron a este grupo a predecir, -
en 1952, que la acumulacidn de dextrina limite resultd de --
una ausencia de la enzima desramificante amilo-1,6-glucosida
sa, Esta suposicidn fue subsecuentemente verificada por el
mismo grupo en 1956 probando la deficiencia enzimdtica en hi
gado y misculo (15). In los quince afios posteriores a este-
descutrimiento, se han efectuado mayores progresos en la eva
luacién diagnéstica; comprendiendo la fisiopatologia y las -
caracteristicas enzimdticas; la genética y la terapettica -

nos acercan a esta enfermedad,

PIPO IV (Deficiencia de enzima ramificante):

Esta forma de enfermedad fue primeramente reportada por
Andersen (1), quien estudid un nifio de 11 meses de ecad, cu~
yo hermanoe habia fallecido a la eiad de 7 meses por wna en--

fermedana dec von Gierke diagnosticada en la aulopsia. Desde-
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esta desuripeién, en 1956,_héngsido recolectados 12 casos --

por Howell y.asociados, de 15 literatura inglesa (13).°

PIP0 V (Deficiencia miofosforilasa):

Llamada taubién enfermedad de kicArdle ha provocado mu--
cho interés por sus caracteristicas dnicas., Desde un punto-
de vista histérico la enfermedad de licArdle representa la --
primera miopatia determinada genéticamente sin involucracidn
hepdtica. Ia combinacidén tipica de dehilidad muscular pro-
funda, dolor y espasticidad al ejercicio muscular, sin una -
elevacidn concomitante de los niveles de lactato en sangre,-
fue primeramente descrita por HcArdie en 1951 (19). 1licArdle
postuld que este trastorno resulta de un defecto en la degra
dacidn del glucdégeno. Ocho afios mds tarde Schmid y Hammaker
(30) e independienteniente, Pearson y asociados (24) y -~ - -
Tommaerts y asocivdos (20) puntualizaron la localizacién pre
cisa del defecto enzimdtico a lo largo de la via glucogenoli
tica; suninistrendo la evidencia para la integridad de la --
via enzimdtica entre glucosa-1-fosfato y lreteto y remostran
do gue, por adicidn de miofosforilasa al sistema carente de?‘v

estu enzima, la actividad normal ¢s rcstaurada,

TIPO VI (Deficiencin de Tooforilasa hepdtica):

Los primeros casos de¢ le waufermnedad por almacensmienbo-

de gluebgzeno tipo VI fueron descritos por Hers (12), quien -

estudidé tres pacicntes con hepatomegulia y glucdgeno hepdti



co moderadamentc aumentado, glucesa~6-1osis

mal y amilo-1,6-;lucosidasa, pero una’reduccién de wn 75% de

la actividad de la

§IPO VII (Deficiencia de fosfoffuctéaigggglz“

Tarui y asociados (35) estudiaron tres hermanos adultos
de ambos sexos con sintomas clinicos indistinguibles de defi
ciencia de fosforilasa muscular. Tl glucégeno muscular fue-
moderadamente elevado (1.6-4.4%); la actividad de la fosforl
lasa muscuwlar fue normal, pero la fosfofructocinasa mostrd -
s6lamente 1-3% de la actividad encontrada en el misculo nor-
mal., La deficiencia de fosfofructocinasa puede ser conside-
rada as{ dentro del cuarto tipo de glucogenésis muscular, --
junto con los tipos II, IIT y V de cnfermedad por almacena--

miznto de glucdgeno.

TIPQO VIII (Deficiencia de fosfoglucomutasa):

Tl primer caso reportado de este padecimiento fue hecho
por Brown y Brown (4) y correspondidé a un paciente de 17 me-
ses de edad quien cursdé con hepatomegalia con 16% de glucédge
no y la tnica anormalidad enzimitica encontrada fue una acti

vidad de fosfoglucomutasa de un 15% de lo normal,

TIPO IX (Deficiencia de foofohexoisomerasa):

Lste tipo de enfermedad musculzr fue reportado original,
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- mente por Sotdyosih y Kowa en 1967 (29).en dos hermanos japo
neses, Bl glucégeno muscular estuba moderadamente elevado,-
encontrdndose que no hubo elevacidén de lactato después del -
e jercicio mubcular. Un homogenizado de misculo no fue capaz
de formar cantidades normales de laciato cuando glucdgeno o-
glucosa-6~-fosfato fue afiladido como substrato; pero cantida--
des normales de lactato fueron formsdas cuando fructosa-6- -
fosfato o fructosa-1,6-fosfato fue utilizado, FEstos estu---
dios indican que el bloqueo funcional existe a nivel de la -
fosfohexoisomerasa. ILstudios in vitro no mostraron uwna defi
ciencia de esta enzima y la.presencia posible de un inhibi--

dor ha sido supuesta por los autores,

/

TIPO 0 (Deficiencia te glucégeno~sintetasa):

Lste padecimiento fue desecrito originalmente por Lewis-
y asociados en 1963 (17) en dos gemelos idénticos. PYoste---
.riormente Parr y asociados en 1965 (22) describieron otro ca

g0 similar,

El tratemiento para este grupo de enfermcdades habia 8i .

do 5élo supresivo.

Fn 1956 Ioulischer y Pickering (16) introdujeron el uso
de la tiroxina y Lowe y asociados en 1959 (18) el glucagon -
para influenciar el metabolismo intermediario de la glucosa,
Spergel y Bleicher en 1966 (32) estudiaron el efecto de la -
droga no diurética benzotiazina (diazdxido); sus pacientes -

revelaron sensibilidad a Ll droga y su eficacia no ue onte-
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ramente valuada,

Pield en 1960 (7) fue el primero en sugerir gue la creg
cién de una derivacién portocava puede aumentar los niveles
de glucosa en sangre periférica por permitir el pasc de san-

gre sin pasar por el higado.

En 1963 Starlz y colaboradores (3%4) efectuaron ung ——--
transposicién portocava en un nifio de 8 afios de edad con en-
fermedad de almacenamiento de glucégeno tipec III y notaron -
un rdpide aumento en el peso y buen desarrollo post~operato-

rio.

Riddell y colaboradores (28) hicieron el mismo procedi-
miento en 196? con un niflo con enfermedad de almacenamiento-
de glucdgeno tipo I en 1965, En 1967, Hermann y Mercer (10)
mostraron que la derivacién portocava término=-lateral en un
nirio de 18 meses de edad con el tipo T de la enfermedad tam-
bién resultd en mejoria clinica. En 1968, Starzl y asocia--
dos (33) hicieron otra iransposicidn portocava en un nifip ==
con gluéogenésis de tipo I, pero murid al segundo dia post--

operatorio por acidosis refractaria y congestién hepdtica.

In 1970, loley y asociados (3) efectuaron uns deriva-—e-—
cidn portocava en un nifio de 5 afios con el tipo I de la en--

fermedad, repdrtundo resultados exitosos.

De gran importancia ha sido la introduccidn de la ali--
mentacidn parenteral previa a la derivaeidn portocava, cuyos

heneficios han sido descritos por Folkman (8).
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Dado que el padecimiento no es frecuente, el nimcro de~
casos que se analizard en la muestra para este estudio (sie-
te) es suficiente para conocer integralmente esta entidad en

nuestro medioe.

El estudio tiene como finalidad dar a conocer el cuadro
clinico y cudles son los estudios de laboratorio y gabinete-
que corroboran el diagnéstico; asimismo, conllefa el propbsi
to de analizar los resultados del tratamiento médico y qui=~-
mirgico, éste dltimo de reciente introduccién cuyos resulta-
dos serdn evaluadés tanto en nuestros casos como en los repor

tados en la literatura.

Se considera que es un tema de suma importancia al cual
se le debe brindar mayor atencién, ya que en la ltima déca-
da han sido reportados en la literatura mundial varios casos
‘que han sido sometidos a tratamiento quirdrgico, la mayoria
de ellos con muy buenos resultados; y este tratamiento sélo
se ha puesto en préctica més recientemente en nuestro Hospi-

tal a partir del afio 1977.



II.- DEFINTICION

El. término "enfermedades por almacenamiento de glucdge-
no" se refiere a un grupo de errores innatos del metabolismo
de los hidratos de carbono, que se transmiten en formas rece-
siﬁa, caracterizados todos ellos, por acumulacién excesiva =
de glucégeno 6 wn polisacdrido similar, predominantemente en'
un Srgano como higado 6 misculo, 6 en forma méds difusa; no -
obstante, este término no es lo bastante comprensivo como pa
ra incluir en €1 a los trastornos en los gque el aclmulo de -
glucbgeno es deficiente, o bien, tiene lugar una sintesis de
glucégeno con una estructurs anormal. Por esta razén, se ha

adoptado el término colectivo de "glucogenésis".

IIT.- CLASIFICACION

La clasificacién consignada en la Tabla I, publicada =~
por Moses (21) es una extensién de la originalmente publica~-

da por Cori en 1953,

In ella se incluyen ademds, sinénimo, principal drgano
involucrado, otros érganos involucrados, principales manifqg
taciones clinicas y bioquimicas, pruebas funcionales, estrug.
tura del glucégeno, contenido del glucdgeno en higado y mis- .

culo expresado en % del'peso de tejido fresco, defecto .enzi-
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mitico, seleccidn de tejido para ensayo enzimdtico, transmi-
8idén genética y tratamiento de cada uno de los diferentés ti

pos de glucogendsis.
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CLASIPICACION ¥ CAACT. TUETCAL PRINCITAIRS

DE Ty GIUCOGIT OIS

s I'rincipal Otros
Tipo Sinénimo Orgeno Organcs
Involucrado Involucrado
Ia van Creveld Higado Rifién, mucosa
von Gierke intestinal
(hepatorenal)
2R ) Higado
IIa | Pompe Corazén, Higado, siste
Misculo ma nervioso
I Misculo li{gado, siste
me nervioso
II11 Cori, Forbes Higado Misculo
(dextrinosis
1imite)
SIV Andersen Higado Sistema reti-
(amilo-pectinosis) ' ctloendote~
lial
v YicArdle Misculo Ninguno
Schmid :
Pearson ‘
VI Hers KHigado Ninguno
VIiI Tarui Masculo XNinguno
VIII Thomson Midsculo Ninguno
"IX - Mdsculo Ninguno
0 Lewis Iisculo

Higado




‘ TABEA I-b)
CLASTFICLCTON Y G ACTI T STICAS

12.

DE LA GTUCOCEIOSIS

POIHCIPALMS

Tipo

Jrincipales lanifestaciones
Clinicas y Liogquimicas

Pruebas
Funcionales

Ia

Iv
IIa

IIb

III

v

VIL

Tas misnas gque IIX

Hepatomegalia, hipoglucemia,
Iipidemia, hiperuricemia,
acidemia ldctica, cetoacedo-
sis, retraso del crecimiento,
didtesis hemorrdgica

Ias mismas que Ia

Cardiomegalia, hipotonia,
muerte durante el primero o
segundo afio de la vida

Hipotonia, supervivencia
prolongada a menudo hasta
la vida adulta

Hepatonegalia, hipoglucemia
en ayuno, lipidemia, ceto-
acedosis, retraso en el
crecimiento

liepatoesplenomegalia, cirro
sis portal, fatal en pocos
afios

Tatigabiliiad musculoar y do
lor con ejercicio, mioglobi
nuria después del esiuerzo

Las nisras que V

Ko hay respuesta hiper-
glucémica al glucagdn,
epinefrine, galactosa ¥y

fructosa

Lzs mismas que Ia
Respuesta normal al glu
cagén, epinefrina, ga--
lactosa y fructosa

las mismas que Ila

Respuesta hiperglucémi-
ca al glucagén sélo
después de un corto ayu
no (2 horas), respuesta
glucénmica normal a la
galactosa y fructosa

Escasa respuesta hiper-
Zlucénmica al glucagbn o
epinefrina, pruetas de
funcionamiento hepdtico
normzles

Yiscasa formacién de lag
tato después de la epi-
nefrina o ejercicio; 1la
capecidod ce trabajo au
menta ¢espués de la ad-
ministracidn de glucosa
o fructosa

lscasa resyuesta hiper-
glucdnica 21 glucaién o
epine.rina, res.uesta -
nowicl a la gsalactosa
Tructosa

Isunl que V

visue a hoja ifo, 2
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TALTA 1~=b)-
Hoja Ko. .2

Tipo

Prinecipales lianifestaciones
Clinicas y Yioquimicas

Pruebas
Funcionales

VIII

Disfuncién muscular generali-~
zada variable, acortamiento
de misculos {emelos

Igual que V

Hipoglucemia grave después
del ayumo nocturno,
Retraso mental

Produccidn muy escasa de
deido ldctico después del
trabajo isquémico; res--
puesta hiperglucémica nor
mal después de la adrena-
lina

Yo hay elevacién de lactg
to después del ejercicio,
elevacién de lactato des-
puéds del ejoercicio anéxi-
co previa alimentacidn
con fructosa

Tiscasa respuesta hiper-
glucémica al glucagén

con el ayuno; respuesta
normal después de comer;
sin aumento de catecola-
minas urinarias después
de administrar insulina,
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TADIA I-c)

S BLADTIETUACTION Y CARMNT LTHTICAS FLILCITATES

5 T:AS GEUCOGETOGIS

COLEINO DEJ: GLUCOGENO

Estructura del 1% del Peso de Tejido Fresco
Tipo Glucégeno Higado Iasculo |
I " Hormal 5;15 Ilormal
Ib Normal -7 Normal
IIa Normal 5=15 5-15
ITb Normal 5-15 5-15
III Tipo dextrina limite, 6-17 . 2-6

ramificacién excesi-
va, cadenas extexrnas
cortas

Iv Anormal, muyy escasa 1-10
ramificacién, cade-
na externa larga

v Normel . lormal 2=5

VI " Normal 5-20 Normal
ViI ~ Normal 2=5
VIII Normal : 3-3

X Normal

0 Normal -0.5




TAELA I-d

CLASIFICACION Y CARACTERISTICAS PRINCTIPATRS

DE 1.5 GLUCOGELOSIS

15,

Seleccidn de

Defectos Tejido Para
Tipo Enzimdticos Ensayo Enzimdtico
Ia Glucosa-6~Fosfatasa Higado, mucosa
intestinal
Ib Ninguno » Higado
IIa Acido lisosémico alfa- Leucocitos,
1,4~glucosidasa, hialu misculo
ronidasa
ITb Aoido lisosémico alfa- Misculo
1,4-glucosidasa
IIT Anilo-1,6-glucosidasa Leucocitos, higado
(desramificante) ¥ misculo
Iv Anilo-1,4 --"1.6 trans Higado,
glunosidasa (enzima ra Teucocitos
mificante)
v Fosforilasa-muscular Mdsculo
Vi Fosforilasa-hepdtica Higado,
0 ninguna Leucocitos
VII Fosfofructocinasa ¥dsculo
VIII Escasa actividad de la Misculo
. fosfoglucomtasa muscu .
lar; as{mismo, defec-
tos parciales de otras
enzimas de la gluco-
1lisie
X Fosfohexoisomerasa Mdsculo
0 UDPG-glucdgeno—trana- 'Mﬁsculq, higado

glucosidasa (glucége-
no sintetasa) ausente
o muy escasa
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 TABLA I-e) 16. .

CIASIFICACION Y CARACTERISTICAS PRINCIPALES

DE LAS GIUCOGENOSIS

“Transmision
Tipo Genética Tratamiento
Ia Autosdémica Dieta: frecuentes alimentacip
: Recesiva nes de polisacAridos, glucosa,
aceite de mafz; restriccién -
de protefnas,. galactosa, fruc
tosa. ©5i la hipoglicemia apa
rece, probar diazéxido, -Para ]
la acidosis, bicarbonato, En
casos severos considerar la
anastomosis portocava
Iv | Igual como Ia
IIa Autoséumica Sintomdtico -
Recesivg
ITv
11X Adtosémico Dieta: frecuentes alimentacip
Recesivo . nes de polisacdridos o gluco-
sa, aceite de maf{z, dieta ri-
ca en proteinas, fructosa y -
galactosa. En caso3 severos
la derivacién portocava puede
ser considerada
v Autosémico Como cirrosis
’ Recesivo
v Autosémico Glucosa o fructosa durante
Recesivo el ejercicio
VI Autosémico Como en IIY, pero menos
Recesivo 1 estricto
Vil Ain no definida Adn no definido
VIII Ain no definida Adn no definido
X Afn no definida Aln no definido
0 Ain no definida Ain no definido
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IV.,- CUADRO CLINICO DE LOS DIFERFNTES

TIPOS DE GLUCOGENOSIS

El cuadro clfnico de los diferentes tipos de glucogend-
s;s puede ser muy variable, ya que se ha comprobado que fre-
cuentemente no existe una correlacidén directa entre el defec
to enzimdtico y el cusdro clinico. Un determinado paciente
con un defecto enzimdtico Unico puede presentar diferentes =
caracteristicas bioquimicas y diferir ampliamente en la sin-
tomatologfa clfnica, posiblemente a causa de otros factores
-ahbientales.o!genéticos, cuya natwraleza es aln poco = = - =

conoclda. '

/

- TIPO I: Sinonimiaj Eniermedad'de von Gierke, tipo I de
Cori, forma hepatorrenal, hepatonefromegalia glucogénica, =

enfermedad de van Creveld-von Gierke,

"En este trastorno del metabolismo del glucégeno, la ac-
tividad de la glucosa=-6-Tosfatasa es deficiente en las célu~
las del higado, rifién y mucosa intestinal y determina la acu

mulacién de glucdgeno en dichos Srganos.

Las manifestaciones mds frecuentes son: convulsiones de
bidas a hipoglucemia, falta de desarrollo, episodios de aci-
dégis grave y xantomas erupfivoﬁ. Una historia similar en -
un hermano mayor debe desgurtar sogpechas y debe investigar-

ée la enfermedad en el nacimiento de los subsiguientes des--
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cendicntes de la misma pareja.

L))

2)

3)

4)

5)

6)

Las observaciones fisicas en un caso tipico incluyen:

Crecimiento retardado sin desproporcién de la cabeza, -

miembros y longitud del tronco.

Tendencis a la adiposgidad, con notable actmulo en meji-

llas, pecho, gliteos y dorso de los brazos y muslos,

Redondez abdominal marcada, especialmente notable en ==
los lactantes y niflos peguefios, debido al hfgado masiva
mente agrandado. FEl borde duro puede extenderse hasta-
el nivel de la cresta ilfaca. En los casos tipicos no

ge palpa el bazo y el higado no es blando,

" ILa piel tiene generalmente un matiz amarillento y pfli-

do y pueden estar presentes xantomes amarillo-rosados =

en los codos, rodillas, tobillos y glitebs,

Ia marcha es tipicamente oscilante y a veces}con acen--
tuacién de la lordosis lumbar, con objeto de acomodarse

al hfgado crecido y al abdomen prominente.

8i se efectiiz un adecuado examen abdominal puede compro

barse el aumento de tamafio de los rifiones.

TTPO II: Sinonimia; FEnfermedad de Pompe, tipo 2 de Co-

ri, forma cardiaca de la glucogendsis generalizada, forma ==

neuromuscular de la glucogendésis generalizada, cardiomegalia
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glucogénica ¢ifusa, glucogendsis generalizada.

lian sido descritas dos variedades de este tipo, la IIa
por deficiencia de deido lisosémico alfa-1,4-glucosidasa, ~-
hialuronidasa, que afecta fundamentalmente al corazén y mis-
culo esquelético y la variedad IIb por deficiencia de 4dcido
lisosdmico alfa-1,4-glucosidasa, que involucra principalmen-

te al misculo esquelético,

Los sintomas y signos mfs frecuentemente observados ==
son; vdmitos, anorexia, detencién del crecimiento, debilidad
muscular, babeo, cianosis y disnea mds tarde. No es raro --

que este estado pueda comprobarse que exista entre hermanos.
Las observaciones f{sicas incluyen:

1) Apariencia de imbecilidad similar a la observada en el
cretinismo y en la idiocia mongélica, Algunas veces =

existe hipertrofia de lengua,

2) La hipotonia muscular puede ser extrema e inducir a con

fusién con la amiotonia congénita.

.3) La hipertrofia del corazén puede descubrirse gencralmen
te por percusién y palpacidén y nc es raro encontrar un

murmallo sistdlico en el vértice.
4) Ta hepatoesplenomegalia se observa sélo muy raramente,

5) Cuando la complicacién del sistema nervioso es grave, -

pueden estar presentes diversos déficit neuroldgicos,
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IIPQ IIX: Sinonimia; Enfermedad de Forbes, tipo 3 de Co

ri, dextrinosis limite.

las descripciones de las manifestaciones clfinicas de es
ta enfermedad son escasas, pero en general son muy parecidas
a las de la deficiencia de glucosa-6-fosfatasa, excepto en -
lque tienden a ser mds ligeras y que las dificultades con 1la
hipoglucemia y el desarrollo son menos graves., La acumuila--
cidn de glucdgeno en el corazén y en los misculos esqueléti-
cos, que no tiene lugar en la enfermedad por deficiencia de
glucosa-6-fosfatasa, puede llevar a manifestaciones clinicas
algo diferentes, En general la sintomatologia se limita a -
distensién abdominal por hepatomegalia, retraso en el creci-

miento e hi,potonia mscular,

TIPO IV: Sinonimia; Enfermedad de Andersen, tipo 4 de -
Cori, cirrésis familiar del higado con almacenamiento de glu

c6¢;eno anormal.,

Los nifios que sufren de este padecimiento nacen normae=
les, pero pronto sus manifestaciones cl:[nic_as empiezan a ha-
cerse evidentes. TI.a hepatomegalia que aparece durante los -
primeros meses de vida aumenta con la edad. lds tarde 1la es
plenomegalia se hace evidente. Los trastornos general es del
metabolismo de los carbohidratos son menos marcades que en =
los otros tipos de enfermedad de almacenaniento de glucdgeno
hepdtico. Un moderado grado de hipoglucemia en ayunas puede

ser notado sin una elevacién anormal en los niveles de lacta
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to ¥ dci&os graéos. “ksle tipo de glucogendsis concuce inva-
riablemente a- la cirrdsis hepdtica., Recant (27) sugiocre que
la cirrdsis y la acumulacidn de glucdgeno representan wna —-
reaccién de cuerpo extrafio a 1z precipitacién de los polisa-
cdriuos anormales rolativamente insolubles, el cual asi es -
inaccesible a la fosforilasa., Ia cirrdsis hepdtica conduce

siempre a la muerte, generalmente durante los primeros afios

de la vida.

TIPO V: Sinonimia; Sindrome de lMcArdle, enfernedad de

McArdle-Schmid-Pearson, tipo 5 de Cori.

Ia descripeidn clinica mds complcta que se puede encon-
trar en la literatura corresponde a la descrita por hkcArdle
(19). El cuadro clinico estd caracterizado por dolor, debi-
lidad y rigidez en cualquier mdsculo, incluyendo los maﬁete-
ros, uespués de perfiodos variables de ejercicio, Ios sinto-
mas desaparecen rdpidamente con reposo pero tienden a persis
tir si se continitz con el ejercicio., Ia cantidad de ejerci-
cilo muscular para producir dolor es muy varisble y parece sexr
menor durante la infeccidén., No existen antecedentes simila-

res en padres, hermanos y descendientes,

Tntre los 24 casos publicados en la literatura (6), 85%
de los pacientes tuvieron historia de calambres y cerca de -
un 54% de mioglobinuria, antes de la edad de 18 aflos, Kl de
sarrollo gradual de sintomas iniciando con fatigabilidad en-~

la nifiez y terminando con debilidad muscular después de los
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40 afios. de edad ha'sido recientemente revisado (31).

Lo sintomatologia clinica puede ser resumida como sigue
(23%):

1)  Aparicién de sintomas en la nifiez cuando el esfuerzo --

muscular dura varios segundos,

2) Ia capacidad de ejecucidn limitada bajo condicibnes de
isquemia, por ejemplo: oclusién del flujo. sanguineo ar~

terial en una extremidad,

3) No hay agotamiento muscular antes de la quinta década -

de la vida.

4) Calambres o contracturas musculares después de ejerci--
cio continuado (algunas veces persistiendo mds de una -
hora) seguidos ocasionalmente por debilidad muscular y

mioglobinuria,

TIPO VI: Sinonimia; Fnfermedad de liers, tipo 6 de Cori.,

In este trastorno se acumula en el higado una cantidad
anormal de un glucdgeno de estructura normal (5-20% de teji-
do fresco) y se acompafia de una disminucidn (50%) de la acti

vidad de la fosforilasa hepdtica.

Tl cuadro clinico es ihdistinguible de las formas leves
de glucopendsis tipo I o tipo ITI, presentando hepatomégalia

(generalmente desde el nacimicnto), hipoglucemia en ayunas -
A\
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lcve a moderada, cetosis y retraso en el crecimiento, Lios =

musculos estdn respetados,

PTPO VII: Sinonimia; Enfermedad de Tarui.

¥n este trastorno del metabolismo de los hidratos de -
carbono 1la actividad de la fosfofructocinasa muscular es de-
ficiunte y determina le acumulacién de glucdgeno en misculo-
esquelético. Las manifestaciones clinicas son similares a =-
las encontradas en la enfermedau de licArdle (glucogendsis ti
po V) e incluyen fatigabilidad muscular y dolor con el ejer-
cicio, mioglobinuria e incapacidad para producir deido 1ldcti
co después del ejercicio muscular isquémico, diferencidndose,
como ya fue anteriormente setfialado, en que presenta uwna defi

ciencia mauscular de fosfofructocinasa,.

TIPQ VIIXI: Sinonimia; Enfermedad de Thomson.

Fste tipo de glucogendsis reportada originalmente por -
Brown y Brown (4) correspondié a un paciente de 17 meses de
edad quien cursé con hepatomegalia con 16% de glucégeno y 1la
dnica anormalidad engimética encontrada fue una activicdad de

la fosfoglucomutasa menor de un 15% de lo normal,

Thomson ¢36) describid un tipo muscular de deficiencia
de fosfoglucomutasa.‘ Ia sintomatologia es similar a la ob-=

servada en la enfermedad de McArdle (glucogendsis tipo V),
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Ll cuadro c¢linico eSté‘caracterizado por wna disfuncién
muscular generalizada variable y acortamiento de misculos gg

melos,

TIPO IX: Unicamente hay 2 casos reportados de este ti-
po de enfermedad como ya fue sefialado previamente en la in--
troduccién de este estudio, KLl cuadro clinico es similar al
¥a descrito en la glucogendsis tipo V, pero difiere en que -

presenta un déficit en sus misculos de fosfohexoisomerasa,

TIPO O: ¥n este tipo de glucogendsis el defecto bésico
es le incapacidad para sintetizar glucégeno en cantidades ==
adecuadas, pof ausencia de actividad de la enzima glucégeno-
sintetasa, Clinicamente la manifestacidén mds destacada es -
wa intensa hipoglucemia después del ayuno nocturno. Se han
observado convulsiones hipoglucémicas, letargo, vémitos y re

traso mental.

DEFECTOS BNZIMATICOS DOBLES: Se han registrado casos - -

de glucogendsis en los cuales han sido encontrados dobles de
fectos enzimiticos (39). Ia explicacién genética para la --
ocurrencia de estos dobles defectos enzimdticos puede estar

basada en uwn defecto de gen estructural o una anormelidad de
gen regulador, Ko obstante, los mecanismos genéticos no es-

tén periectamente dilucidados. Estos dovles defectos enzimgd
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" ticos son particularmente evidentes en la glucogendsis de ti
po IXII. Se han publicado otras combinaciones de dos defec—-
tos enzimdticos, habiéndose estudiado wn cierto mimero dé fa
milias en las que dos hijos tienen diferentes tipos de gluco

gendsis.



V.- MAPERIAL ¥ EETONOS

Je revisaron los expedientes del archivo cli
nico del Hospital Infantil de México de 1943 a -
1977, selecciondndose aquéllos cuyo diagnéstico-

fue compatible con el de glucogenésis.

La revisién fue encaminada a determinar la -

frecuencia del padecimiento en nuestro Hospital.

Para la realizacién de este trabajo se toma-
ron en cuenta edad, sexo procedencia, estado nu--
tricional, desarrollo y crecimiento, cuadro clini

co, exdmenes de laboratorio incluyendo pruebas es
' peciales endocrinoldgicas, estudio enzimdtico y -

biopsia hepética,

El numero de casos que se logré recopilar --
fue de 7, de los cuales a 6 se les practicéd biop-

gia hepdtica a cielo abierto.

Se realizd revisién bibliogréfica en la lite
ratura mundial para establecer comparacién en - -

cuanto a manejo y resultados.

26.
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ANTECEDENTES DE IMPORTANCIA

Familiares: Entre los antecedentes familiares de im

portancia, cabe sefialar el hecho de que dos hermanos
maydres de uno de nuestros pacientes, cursaron oén -
un cuadro clfnico tipico del padecimiento que los =~
condujo a la muerte, sin habérseles efectuado les eg

tudios que corroboraran dicho diagndstico.

Personales: ILlama la atencidén el hecho de que den--

tro de los antecedentes personales, cinco de nues--;
tros pacientes (71%) cursaron con cuadros de vémitos
y diarrea de repeticién por lo menos durante los dl-
timos 6 meses antes de su ingreso gl Hospital; ante~
cedentes que no han sido encontrados en las casufsti
cas publicadas en otros pafses, pero dada la elevada
Trecuencia de la gastroenteritis en nuestro medio, =
puede corresponder a una coincidencia de la mismg -=

més glucogendsis,



CULDAG oo 1

DISERILUCION POR LDADES

kdad en aflos No, de Casos
0-=-1 2
1 -2 2
2-3 e
3~ 4 1

L1 57% de los casos correspondié a la edad
de 0 a 2 afios; el 285 a la ecad entre 2 y 3
afios y wn 14% a la edad de 3 a 4 afios.

CUADQ0 lo. 2

DISTRIBEYCTION 10X SIEXO

bexo No. de Casos
I'ascunlino ' 5

Tenienino = 2

‘n nuestra casulstica prou "“n6 el sexo

masculino con un 71% contrﬂ un 2 b parz el

sexo Iemenino.




- PROCEDENCIA DE 10U CASOS

Proéedencig" ;;@;*de Césqs
Disttirito Federal 2
Estado de México i =
liichoacén 1
Veracruz , - 1::““
Sinaloa -1
Puebla 1

De los casos estudiado§ en nuestra casuis.
tica sélamente 2 (28.5%) procedieron del --
Distrito Federal y el resto de diferentes -
estados de la Repidblica l.exicana, 1o que in
dica que no influyen factores climatolégicog
6 geogrdficos en la presentacién de la - -

enfermnedad. -

La mayor{a de los casos procedian de me-

dio socioc~econdémico bajo.




CUADRO lo. 4

BEUUADO IUTRICTONAL

Grado de

Caso lo. X Déficit Ponderal Desnutricidén
1 26 % II
2 - Dutréfico
3 24 % I
6 :Q o Butréfico
7 - Butréiico

Se encontré desnutricién en cuatro pacientes - ~
(57%) siendo de II grado en tres de ellos (43%) y -
de I grado en uno (14%).

CUADRO TNo. 5

RETRASO EM EL DESARROLIO PSICOLOTOR
No. de Casos %

En lo que se refiere a crecimiento esto no pudo =
ser valorado ya que en cuatro pacientes se omitié la
"+talla en la historia clinica; de los tres restantes '
en dos estuvo por abajo de lo normsl, ambos por aba

jb del 3er percehtil ¥y el otro estuvo normal,

30



JUADRO Mo. 6

SINTOLAS PREDOLINANTES
Sintomas - o, de Casos
Distensién abdominal
Diarrea
Vémitos
Sintomas Generales
Dificultad respiratoria
Crisis convulsivas
Retraso en el desarrollo psicomotor
Retraso en el crecimiento
Dolor abdominal

JEE G GG S R N R

De lo énterior se deduce que los sintomas predo
minantes fueron la distensién abdominél, la cual
estuvo presente en el 71.4% de nuestros pacien-
tes, asi como diarrea,.vémitos y sintomas gene-
rales con un 57% cada uno de ellos y representan
do este Wltimo por astenia, adinamia, hiporexia

y pérdica de peso.

31.



CUADRO No., 7

SIGNOLOGIA CLINICA
Signos No. de Casos

Distensién Abdominal
Hepatomegalia
Palidez de Teguinentos
Hipoton{a lMuscular
Desnutricidén

Red Venosa Colateral
Cara Redonds A

NN Ve 3

Aumento de Grasé en Mejillas

En el 100% de los casos se encontr§ distensién
atdominal y hepatomegalia; en el 71% palidez de
tegumentos; . en el 57% hipotonfa muscular y des-
nutricién, en el 43% red venosa colateral visi-
ble, cara redonda y awmento de grasa en me;jillaé
en un 28.5%, aunque se hace la observacién de -
que en cinco pacientes se omitié este dato en -

la historia clfnica,.




CUATHO No. 8 3.

Caso No, DIAGEOSTICO AL INGRESO
1 . Probable tumor de Wilme
Descartar neuroblastona
2 Cardiopatfe congénita cianégena
Probablerhernia inguinal bilateral
3 - 81filis congénita

Jupus exritoso gistémico
Cirrosis hepéitica
Y¥ononucleosis infecciosa
‘Leucemia

Sarcoidosis

Enfermedad por Atesoramiento

4 - ' Hepatoma
' © Desnutricién II grado

5 . Hepatomegalia en estudio
' Probable absceso hepético
Desnutricién II grado

6 o Hepatomegalia de etiologia a
' determinars:

a) Hepatoma

b) Absceso hepdtico

c) Hemangioma

d) Descartar glucogendsis -

Hepatoesplenomegalia en estudio

Como puede observarse en el cuadro anterior, se emj
tié toda una gama de diagndstico al ingreso de los pa---
cientes; sélamente en un caso (13%) se incluyé el diag--

néstico dentro Ge las posibilidades,




CASO 1:
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FBEUULTOS 313 TABORALCRIO ¥ GADIERTE

Cﬁrva'de tblerancib é la glucosa anormal siendo és-
ta plana.

Frueba de glucagbén: muy pobre respuesta hiperglucé-
mica.

{ipercolesterolemia marcaca en 2 determinaciones,
Anemia con cifras de hemoglobina de 8.7 gm.%.
Transaminasas glutdmico-oxalacética y glutdmico pi-
mivica considerablemente elevadas.

Examen gencral de orina con glucosuria en 2 ocasio-
nes, v
Biopsia hepdtica a cielo abierto, descripeifn mi===
croscépica: células hepdticas grandes, con cito---
plasma pdlido, dando la impresién de estar vacfas,-
granulaciones finas, ntcleo central 4

La reaceidn ce glucdgeno (prueba de best) es positi

va en la mayorfia de las células hepdticas.

Curva de tolerancia a la glucosa anormal, parte de
citras normales, no se eleva importantemente y no
regresa a cifras basales al cabo de 2 horas.

Examen general de orina con glucosuria,

Liopsia hepitica: No se efectué por no aceptar los

familiares.
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Cuiva de toleranciz a la glubosa normal. ’
Anenia con cifras de hemoglobina variables, siendo-
la determinacién mds baja de 7.6 ;rs. %.
Transaminasas glutdmico oxalacética y glutdmico pi-
rivica considerablemente elevadas descendiendo pau-
latinanente, encontrdndose en cifras normales dos -
meses despuds de la primera determinaciédn,.
LElectroencefalograma con anormalidad difusa corti--
cal de onda lenta de alto voltaje,

Liopsia hepdtica a cielo abierto, descripcién mi--

croscépica: Tas células hepdticas son grandes, de
aspecto tumefacto, con citoplasma pdlido, granuloso
y con micleos centrales., Alrededor de los espacios

/
porta se reconoce escasa cantidac de tejido conecti

vo en forma de bandes finas; no hay retencién bi- -

liar. A pesar de que el tejido fue fijado en for--
mol se hizo reaccién para glucdceno, la que resultd
neiativa, sin embargo, el aspecto de las células, -
eapecialmente de su citoplasma, sugiere la existen-~
cia de enfernedad de almaceneniento, protablemcnte .
tipo Von CGierke. To negativo para glucégeno, se de
be probablemente a oue el tejido no Iuwe fijaco en -

alcdéhol.

Biopsia de misculo estriado: feseripeidn microedpi~
ca: e observa misculo estrinCo de caractercs orfo

16iicos normrles. Ia reuwccidn pers glucdreno es ne-

sativa.



CASO 4:

364

Bangre periférica pafq invesfigacién de glucdgeno -
en leucocitos.: Ilas laﬁnillas iueron feﬁidas ‘con -
el método de Best para glucégeno, ninguno de los po
limorfonucleares observados muestra reaccifn positi

Vae

Anemia con cifras de hemoglobina de 6 grs. %.
Pransaminasas glutdmico oxalacética y glutdnico-pi-
rivica elevadas.

Turbiedad al timol elevada 21.5 unidades.

/

_Aurtento en la retencidn de 1la brqmosulfaleina

Discretua elevacidn de bilirrubinas tanto directa co
mo indirecta.

liopsia hepdtica a cielo abierto, descripeién micros

ﬂil)_n'_.gg_: se observan bandas de tejido conectivo de-
distribucién porta que subdividen el parénquima en
seudolobulillos. Las células hepdticas muestren ci
toplasma myy pdlido, gi’aziﬁi:dsb' ¥ ndcleo central. -

tirrosis porta. Ko se eiectud determinecidn de glu

¢é;seno ni estudio enzimdtico en biopsia hepdtico. -

e suglere descortar glucogendsis,
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Yo se 1levé a cabo ningdn otro estudio debido.a --

01

que los faniliares {irma

lfaﬁleuptﬁrié.,'u

Prueﬁa.dé'glucagéh:'pobré'resluesto hiperglucémica

“Pruebade epinefrina: pobre respuestu hiperglncémi
L
Iriglicériios en sangre muy aumentados.

dlipercolesterolemia marcada

Anenia con cifras de hemoglobina de 9 grs. %.
Transaninasas gluiémico oxaglacética y glutdmico pi
rivica narcadamente elevadas.

Acetona en oxrina: 4

Tlectrocardiograme: sospcchosa hipertrofia ventri-
cular izguierda.

Qiopsia hepdtica a cielo abierto, descripeién mie
croscépica: la arquitecturs hepdtica esté alterada
por la presencia de delgadas bandas de tejido fi--
broso que delimitsn totzl o parcialmente nédulos -
de tamafio irregular; el tejico fibroso une espacio
porta con éspacio poria, o bien éstos a venas cen-
trolobulillares, auncue éstas en miltiples néculos

se ven respetadas observdndose inclusive 2 o mds -
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venas'centrolobulillares. Los heﬁatocitos estén -
vaumentados de volumen, son de citoplasma muy claro
y con la tincién de Y.A.S5. se tifie en forma positi
va. 3l dia@néstico anatomopatolégico fue de gluco
genésis hepdtica.

- yiopsia hepdtica por puncién para cuantificacién -

de glucdgeno: resultado:s 11:23.

CASO 6:

Prueba de glucagén sin respuesta hiperglucémica, -

- Transaminasas glutémico oxalacética y glutdmico pi
mivica aumentaaas.

- Anemia con hemoglobina de 7.6 grs. %.

- Bilirrubinas discretamente elevadas en una determi -

nacién a expensas de la indirecta.

-~ G(lucemia en ayunas baja.

- Acetonuria + 4

- Biopsia hepdtica por puncidn, descripcidn mieroscéd
- N

pica: Ias células hepdticas muestran citoplasma =
granularf los micleos ocasionalmente se tifien de un
color violeta, en el citoplasma de lo mayor parte-

¢

de las células no se observa glucbgeno; ocasional-
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. menfe en algunas células se llégan a encontrar al-
gunos grénulos_que sugi'eren presencia de pequ'e'ﬁgas-
cantidades de este material, Biopsia negativa Pa-
ra diagnéstico de glu.cdgenésis.

~ Biopsia hepdtica a cielo abierto, descripcién mi--

croscépica: In los cortes se observa vacuolacién~
del citoplasma de los hepatocitos y con la tincidn
de P.A.S. se~iden‘_bifica glucbgeno en estos sitios,
Hay ademds, formacién de sewdondéulos limitados --
poxr bandas de tejido fibroso en cuyo espesor hay -
infiltrado inflamatorio de tipo crdénico. Dichas -
‘bandas parten de los espacios porta y se dirigeri -
dema}nera arbitraria hacia otro espacio porta o ha
cia la vena centrolobulillar sin llegar a formar -
nédulos completos., Bl parénquima atrapado por las
bandas fibrosas muestran signos de régeneracidn ta
les como binmcleacién y algunas mitosis. FEl diag-
néstico anatomopatolésico es de glucogendsis hepa-

tica de tipo no deteritinado,

CA30 7: = Glucenia en ayunas })ermanentemente taja.

- Iipidos totales marcadauerie elevados.
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“Transaminasas glutémico o

rivica persistentemente elevacas,
Acetonuria positiva + 4

Jiopsia hepdticy por puncidn, descripeidn microscd

pica: Ta mayor parte del moterial estudiado co---
rresponde a substancia amorfa mezclada con 1infq¢;
tos. Existen pequeiios ¥ escasos grupos de.células‘
hepdticas llenas de material positivo g ia‘féa§¥ -

cién de glucbgeno. o SRS
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CUADRO Ho. ¢

Caso lio.. o Diagnésticos Finales

leucogenésis probablemente Tipo
IIT

2) Retraso psicomotor secundario a

1).

2 1) Glucogenésis de tipo n-o determi
R nado.

Bt 1) Glucogendsis e tipo no>determl
nado,

2) Retraso psicomotor secundario a
1)e

%) Desnutricién de 3er grado.

4 1) Glucogendsis de tipo no determi-
nado,

2) Cirrdsis hepdtica secundaria a
1)

5 1) Glucogendsis Tipo I.
2) Septicemia,

3) Probable coagulacién intravascu-
lar diseminada.

4) Hemorragia pulmonar masiva,

6 1) CGlucogendsis Tipo IV.
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Caso No,. Diagnésticos Finales

7T 1) Glucogendésis de tipo no detexrmi
nado.

De los siete casos aquf reportados sélo en tres
se determiné el tipo de glucogenésis (43%) y en los
cuatro restantes (57%) se elaboré el diagnéstico de
glucogendsis sin determinacién de tipo.

Se hace la obgervacién de que de los tres casos
en ‘los cduales se consigné el tipo de glucogenésis,

éste no,fue corroborado por estudios enzimédticos.
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CUADI0 No. 10

Caso Mo,

Tratamiento

Diets fraccionada 6 veces al dfa,

Transfusién con sangre fresca en ﬁna oca
sién a 20 cc/kg.

Ningwo,

Transfusién con sangre fresca en una oca
sién a 20 cc/ke.

Transfusién con sangre total en una oca-
8idén a 15 ec/ke. '

Alimentacién parenteral durante 11 dfas.

Transfusién con sangre total a 20 cec/kg.
en wna ocasién y con glébulos rojos em--

" paquetados a 15 cc/kg. en otra,

Alimentacién parenteral durante 20 dfas,

Anastomésis portocava término-lateral
(FP{stula de Eck),

Furosemida 1 mg/kg./d{e via oral.

Espironolactona 2 mgs/kg./dia, via.oral,
dividida en 2 désis.-

(estos dos ltimos medicamentos fueron
administrados en los Gltimos 30 dfas
de su estancia hospitalaria).
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Caso No. Tratamien f'o

7 Alimentacifn parenteral durante 18 dies.

Anastomésis portocava término-lateral
(F{stula de Eck). '

Transfusidn con sangre total 20 cc/kg.
durante el trans-~operatorio.

In el post-operatorio inmediato: respira
cién asistida con respirador tipo BIRD.

Soluciones parenterales con solucién glu
cosada al 5%, 65 cc/kg./dia.

Cloruro de potasio 2 mEg/kg./dfz en las
soluciones parenterales.

Succidn.géstfica continua

Cefalosporina 50 mgs./kg./dfa i.v.

Como puede ser observado a cinco pacientes (715)) se
les transfundid por lo menos en una ocasién.

Uri paciente no recibié ningin tipo de tratamiento.

Tres pacientes recibieron alimentacién parenterai -
previa al tratamiento quirirgico habiendo fallecido —=
wo de ellos a los 11 dfas de iniciada la misma por --
cuadro de septicemia, En los dos restantes se practi-
cé anastomésis portocava término-lateral,
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.CUADRO Fo. 11

Caso No. ' Evolucién Intrahospitalaria

1 5in modificaciones, persiste hepatomega--
lia y resto del cuadro clf{nico excepto ~

palidez de tegumentos,

2 Sin modificacién en su cuadro clinico, -

persiste hepatomegalia é hipotonia gene-

ralizada.

3 Presenta varios cuadros diarréicos leves,
Persiste hepatomegalia sin modificacio--
nes, Su desarrollo psicomotor permsne-e
cié estacionario y hubo wn descenso ponQ

deral de 600 grs.

4 Persiste cuadro clinico sin modificacio-
' nes cedicndo Ynicamente la palidez de te

gunmentos.

5 Sin cambios en su cuadro clinico., A los
140 dfas de su estancia hospitalaria se
inicia alimentacién parentersl y 11 dfas

. después de iniciada ésta, la paciente pre
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Caso No. E\rolucién Intrahospitalaria

genta mal estado general, signos de insu
ficiencia respiratoria, palidez de tegu-~
mentos, hipotermia, retardo en el 1lena-
do capilar, bradicardia ¥y posteriormente
paro cardio-respiratorio del cual no se

recupéra, falleciendo, Durante el paro

ge practicé intubacién endotraquesl, ob-

servédndose salida de sangre por cédnula.

6 Bvoluciona sin modificaciones en su cua- .
. dro clinico, Se inicia alimentacién pa-
renteral reduciéndose el higado en 2 cms,
al final de la misma, A los 20 dias de
evolucién post-operatoria presenta aumen
to notable del perimetro abdominal; se -
le practica puncién abdominal diagndsti-
ca extrayéndose 250 cc de liciuido de - =
ascitis. 3 DLinms despuds se practica la
misma maniobra extrayéndos‘e 500 cc del -
nmismo 1fquido. 9 Dias después se practi
ca mesentérico-porto-grafia, visualizdn-
dose ramas de porta a través de cdlater_q

les y no se observd 1o anastondsis porto




417,

Cago No. Bvolucién Intrahospitalaria

cava. Bl diagnéstico post-operatqrib fu.e
trombosis de la anastomdsis portqcava;}f’w
Dias después se d4 de alta, indicdndosele
continuar furosemida y espironolactona a

la misma désis y se le cita 'en un mes pa-
ra revisién. Egresa con un peso de 8,300
kgs. y un per{metro abdominal de 47 cms.

(ingresé con 9.900 kgs. de peso y 5% cms.
de perimetro abdominal).

7 Su curso clinico fue sin cambios aparen-
tes y al final de la alimentacién paren-.:
teral el higado se redujo en 2 cms.- -Se
interviene quirdrgicamente 70 dfas después
de su ingreso con mala evolucién post-ope
ratoriaj presenta hipoglucemia menor de -
25 mgs.%, la cual se corrige con una car-
ga endovenosa de soblu.cidn glucosada al 109
5 cc/kg. No recupera la conciencia'y a --
1as 9 horas posteriores.al acto q_uirﬁgico
presenta paro cardio-respirato:l'io y falle-

ce,

Como puede observarse tres pacientes evolucionaron --
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Caso No. Bvolucién I‘ntrahospitalariav
8in cambio aparente, egresando con el mismo cuadro -~

clinico de ingreso,

Otro paciente presenté evolucién desfavorable -
con desarrollo psicomotor estacionario y con una pér

dida de peso de 600 grs.

Una paciente féllecié por cuadro de septicemia

a los 11 dias de iniciada la alimentacién parenteral,

Otra pacieﬁte efolucioné Satisfactoriamente, B8
sometid a alimentacién parenteral, reduciéndose el -~
higado en 2 cms. y posteriormente se le practicd -—
anastomésis portocava con buena evolucidn post-opera
toria, aunque complicada con trombésis de la anasto-

mésis.

‘Bl dltimo caso fue sometido a alimentacién pa--
renteral con buena evolucién reduciéniose el higado
en 2 ecms., Posteriormente se practicd anastomésis -
portocava, falleciendo a las 9 horas de post-opera-

torio.
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CUADRG Ko, 12

Dias '
| Caso lig. ~_Wstangia _ _ _ | Control gomo Extermo _ _ |
1 80 Se perdié por no acudir a la ci
ta. sefialada,
2 9 Se perdidé por no acudir a la ci
ta sefialada.
3 126 Se perdié por ne acudir a la ci
ta sefialada.
4 38 Se perdid por no acudir & la ci
ta seilalada.
5 151 Fallecié intrahospitalariamente.,
6 158 Es valorada 2/12 después de su

alta hospitalaria encontréndo-
sele en muy buenas condiciones
generales, higado a 6 cms, bajo
borde céstal derecho. Se indi-
ca continuar furosemida y éspi-
ronolactona y se cifa en 6 me-~

ges para nueva valoracidn.
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7 70 Pallecid intrahospitalariasmente,

Como se puede observar el paciente con mayor nimero
de dfas estancia hospitalaria fué de 158 y el menor fué

.de 9 con un promedio global de dfas estancia de 90 dfas.

En lo referente al control subsecuente una vez dados
de alta hospitalaria llama 1a atencién el hecho de que
86lo un paciente acudidé a sus citas; dos fallecieron -
1ntréhosp£talariamente y de cuatro se pgrdié su control

por no acudir a sus citas asignadas.
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ViI.- CONCLUSTIONES

Se estudiaron 7 casos de glucogenbsis en una revi---
s8ién retrospectiva de 35 afios en el Hospital Infan--
11l de Héxico, de los cuales, 5 correspondieron al -

sexo masculino y 2 al sexo femenino,

la edad predominante fue dentro de los dos primeros

afios de la vida.

No hubo influencia de factores climatoldgicos o geo-
gréficos para la presentacién de la enfermedad.

’
De suma importancia es el factor hereditario en este
padecimiento y debe investigarse todo caso sugestivo
de esta entidad en otros miembros de la familia. Tal

aseveracién se pone de manifiesto en nuestra casuis-

tica en que dos hermanos de uno de nuestros pacien--

tes presentaron un cuadro clinico del todo similar -

habiendo fallecido.

¥l estado nutricional de estos pacientes se altera -
por el defecto metabdlico inherenté a la entidad y -
asi vemos que en nuestra casuistica mds de 1a mitad

de los casos presentaron desnutricidn.
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Los sintomas predominantes son: distensién abdominal,

astenin, adinamia, pérdida de peso, retraso en el de
sarrollo psicomotor y dolor abdominal. In la cuarta
parte se presentd dificultad respiratoria consecuti-
va a la gran distensién abdominal y hepatomegalia, -
Pueden presentarse en un numero reducido de casos ~

crisis convulsivas por hipoglucemia,

Los signos predominantes dentro de la explaracién f£i

sica son: distensién abdominal y hepatdmegalia que

)
se presentaron en el 100% de los casos, red venosa -

colateral en la mitad de los casos, palidez de tegu-
mentos en dos terceras partesy desnutricién e hipoto

ni{a muscular en mis de la mitad de los casos,

En la revisién de los casos estudiados se puso de ma
nifiesto que es wn padecimiento en el cual no se «--
piensa; pues de los diagndsticos emitidos al ingreso
sélamente en un caso se hizo tal consideracidén, De

lo anterior se colige qu: en todo paeienté que pre--
sente distensidn abdominal y hepatomegalia de evolu~
cién prolongada con palidez de tegumentos y retraso

en el crecimiento y desarrollo deberd descartarse --
glucogendsis mediante los exdmenes endocrinolégicos

pertinentes y si éstos resultan positivos debe prac-
ticarse biopsia hepética para cuantificacidén de glu~
cégeno y estudio enzimdtico de cuyos resultados de--

penderd la planeacidn adecuada de la terapeidtica a
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que deberd someterse; dado que determinados titos de
glucogendsis se modifican muy favorablemente con’ el
trataniento quirirgico (anastomdsis porto-cava) pre-

via alimentacién parenteral.

De los exdmenes de laboratorio practicados se puso -
de manifiesto que la totalidad de los casos presenta
ron elevacidn de transaminasas, tanto de la glutédmi

co oxalacética como de la glutdmico pirdvieca.
En las tres cuartas partes de los casos hubo anemia,

Unicamente a tres pacientes se les practicé prueba -
de tolerancia a la glucosa, siendo anormal en dos de

ellos, sin respuesta hiperglucémica.

S6lo en dos casos se estimulé con glucagén con res-—-
puesta positiva para el padecimiento por lo que en -
todo caso de glucogenbois debe practicarse esta = --

prueba,

Deberd practicarse cuantiiicacidén de triglicéridos y
colesserol séricos, ya que en los casos en que esta

prueba fue efectuada siempre resultaron elevados,.

Debers buscarse intencionadamente acetonuria que aun

que no se presenta en la totalidad de los casos, es
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un hallazgo frecuente (positiva en 3 de 5 pacientes).

Las crisis convulsivas por hipoglucemia pueden produ
cir alteraciones electroencefalogrdficas, tal como -

se reveld en uno de nuestros casos.,

Siempre debersd practicarse biopsia hepdtica, pues es
el ‘nico procedimiento que perﬁite ratificar el diag
néstico clinico mediante la cuantificacién de glucé-
geno y el estudio enzimdtico. En nuestra casufstica
se practicd en 6 casos con resultados positivos para’

la enfermedad motivo de la presentacidn.

Todos los casos tuvieron una evolucidén prolongada -
desde el iniclio de la sintomatologia hasta su ingre
80 al Hospital, siendo el de menor tiempo de dos hg

ses y el de mayor dos aflos seis meses,

Cuando la anemia sea importante deberd transfundirse

glébulos rojoé empaquetados.

Con 1la alimentacién parenteral previa a la interven
cibn quirdrgica se obtuvieron buenos resultédos con
disminucién de la distensidén abdominal y de la hepa=-
tomegalia; sin embargo, cabe sefialar que este proce
dimiento debe vigilarse estrechemente pues se expone

a complicaciones indeseables como septicemia (se pre
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senté en un caso).

Des pacientes fueron intervenidos quirirgicamente ha
biénioneles practicado anastomésis portocava térming

laters) (F{stula de Eck),

Un pacienie fallecié a las 9:00 horas de evolucién -
post-operatoria por hipoglucemia, El otro evolucio-
nd satisfactoriamente aunque complicado con trombS--
sls de la anastomésis a los 20 dfas de evolucidén —=-

post~operatoria.

Hubo dos defunciones intrahospitalarias,

/
En nuestro medio el control postericr al alta hospi-
talaria resulta particularmente dificil, pues sbla--

mente fue posible en un caso.

£l tnico paciente en control corresponde al que fue
intervenido quirdrgicamente y su evoluc.idn ha sido -
satisfactoria, encontrdndose actualmente en buen es-

tado general y con franca reduccidn hepftica.
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VII.- _COLRUTARIOU DI La INwdRVIICION NUIRURGICA

Y _DE LA ATLTRINEACION TAIRLNIWRAL

Ha sido demostrado por varios autores que la alimen-
tacidn parenteral durante 2 a 3 semanas es la preparacién
pre-gperatoria Sptima para la anastomdsis portocava en ~-
las glucogendsis, especialmente en la de tipo I en la =~
cual la hipoglucemia y la aciddsis son mis severas. La -
reduccién del tamafio hepdtico parece ser el resultado de-
la delipidacién del higado, como es evidenciado por la --
biopsia de especi{menes y por el factor de que el higado -

no decrece hasta que los lipidos hacen lo mismo.

Con técnicas adecuadas no se desarrollan complicacio
nes con la alimentacién parenteral; los catéteres deben ~
ser insertados bajo técnica estéril estricta en el quird-

fano.

En el perfodo post-operatorioc el retiro de la alimen
tacién pérenteral debe hacerse gradualmente; esto lleva -~
de 2 a 3 dfas y permite la estimulacién de las paratiroi-
des y previene sibitos cuadros de hipoglucemia en la fase
de respuesta brusca de insulina con la infusidén de gluco-
sa; se reduce la glucosa al 10% micntras la ingesta es an
mentada y se retiran las soluciones parenterales cuando =

la alimentacién oral es bien toleranda y no hay manifesta-
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ciones de taguicardia ni sudoracién.

Después de cada derivacién portocava hay una hipoka-
lemia transitoria (3.1 mBg/lto. a las 6 horas), probable-
mente se deba a la introduccidn repentina de insulina den

- tro de la vena cava después de la anastomdsis.

Cuondo estos nifios permanecen en ayunas por méds de -
cinco horas presentan hipoglucemia y aciddsis -la anasto-
nésis portocava es inefectiva cuando el intestino estd va
cefo~. Tl efecto benéfico de la anstomdsis se observa en
las primeras cuatro horas de la prueba de tolerancia a la
glucosa oral, cuando la glucosa entra rdpidamente a la ve
na cava, Is posible que esta exposicidn de la glucosa au
mentada sea responsable de la mejoria clinica; también --
hay un efecto benéfico de la insulina que entra directa--
mente a la vena cava en respuesia a estas elevaciones de-
glucosa. Puede encontrarse que la respuesta de insulina
déapués de la anastomdsis portocava sea la responssble de
la reduccidn de los lipidos sérices y de la desaparicién
de lu xantomatdsis con 1lu que frecuentemente cursan estos .

pacientes,

Los niveles de amonio siempre son normales y nunca -
hay encefalopatia; esto es experiencia universal entre los

cirujanos quienes llevaron a cabo estus ansstombsis en ni-

fios sin haber explicacién conocida. Como Loley (3) ha pun
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tualizado no se sabe si estos nifios desarrollarsdn encefalp

patia cuando sean adultos.

8i la anastondsic portocava evita el retraso psicomo-
tor, deberisa ser usada en etapas tempranas de la vida an--
teg de que haya dalio permanente. Uin embargo, en glucoge-
nésis del mismo tipo hay marcadas diferencias en cuanto a
severidad, pero dado quc los efectos a largo plazo no son
conocidos, esta operacidén debe llevarse a cabo sélo en ca

808 cuidadosamente seleccionados.

Los beneficios de la alimentacién parenteral ason los

giguientes:

1. Pronostica la efectividad de la anastomdsis

portocava.

2. Reduce el tamafio hepdtico y facilita 1la opera-

cién,
3., Restaura el tiempo de sangrado a lo normal.
4., Corrige la acidésis y la hipoglucemia.

5. Mantiene al nifio en buenas condiciones hasta

que puede alimentarse normalmcnte,

Los beneficios del tratamiento quirirgico han sido -
sefialados por varios autores, fundamentalmente en las glu
eogendsis tipo I, III, IV y VI y ha sido denocstrado que =

posterior al mismo hay franca mejoria en el desarrollo y
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