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INTRODUCCION

La Diabetes Insipida se caracteriza por ser un padecimiento infrecuente en la edad
pediitrica, sin embargo el desconacimiento de su frecuencia tal vez sea expiicado
porque se ha considerado el resuitado consecutive de un daiio primario al organismo
por otras enfermedades que son mejor identificadas en forma universal.

Asi mismo en los altimes diez anos, se ha venido observando que la Diabetes Insipida
ha perdido trascendencia va que se ha difundido en Ialiteratura como un sindrome v
1o como una enfermedad que en forma global dentro de su contexto permita mostrar
la importancia que tiene como padecimiento incrementando la morbimortalidad de
las enfermedades primarias que le dieron origen. La Diabetes Insipida se puede
definir como una insuficiencia total o parcial de hormona antidiurética {Vasopresina)
o (Diabetes Insipida Central o Neurogenica) o una disfuncién hormonal en el sitio de
accién respectivamente, (Dinbetes Insipida Neftrogenica) que se caracteriza por la
presencia de sintomas (peliuria, polidipsia, nocturia y sed) ¥ signos (sodio ¥
osmolaridad sérica elevada, densidad v osmolaridad urinaria baja. (1)

La Diabetes Insipida se clasifica de tipo central por dafio en el Sistema Nervioso
Central (SNC) ¥ de tipo nefrogénica con daiio en el Sistema Tubule Renal (STR). EI
diagnostico se fundamenta en su propia definicion y en ia ejecucion de pruebas de
Deprivacion de agua y aplicacién de Vasopresina determinando con ello el mecanismo
patogénico. Una vez establecida la ruta dingnéstica se inicia el fratamicnto especifico
para cada tipo de Diabetes Insipida. (2).

La etiologia de la Diabetes Insipida Central (DIC) es ampliamente reconocida en In
literatura, siendo sus causas principales enfermedades que afectan el SNC y que en ia
actualidad son en mayor frecuencia tas entidades que afectan al paciente pediitrico,
La ctiologia puede ser de tipo Primario o Hereditaria y las de tipo Secundario o
Adguirido se engloban en aquellas que dan origen a una lesion al Sistema Nervioso
Central sen por traumatismos, infecciones, alteraciones vasculares, tuniores. etc.

Los casos idiopaticos y tumores de SNC son la ctiologia mds frecuente de ia Diabetes
Insipida, considerando particularmente el hecho de que hasta el momento no se ha
investigado si su alta frecuencia no es propiamente por Ia tumoracion intracraneal, o
por el procedimiento neuroquirirgico para su reseccion, llevando esto a que el
objetivo de este estudio sea revisar todas las causas de Dinbetes Insipida v con mayor
énfasis en In identificacién de su presentacion antes. durante v después del
tratamiento neuroquirdrgico de pacientes con tumor intracraneal (3.-4).

Tener un conocimiento de gue situaciones pueden alterar el gje hipotilamo hipofisis
para el desarrollo de la Diabetes Insipida permite lograr un diagnostico oportuno de
la enfermedad e instaurar un tratamiento especifico riipido que permita controlar los
trastornos hidroelectroliticos que contribuyen a aumentar Ia mortalidad en estos

pacientes.




El presente estudio ha permitide actualizar el conocimiento de que enfermedades
est:in involucradas con mayor frecuencia en el desarvollo de 1a Diabetes Insipida
Central en los Gltimos diez afios después de flevar a cabo una revisién de casos de
pacientes pediitricos atendidos en un Hospital de Tercer nivel.

ANTECEDENTES

La Diabetes Insipida es el resultado de un desequilibrio en los tres mecanismos gue
regulan el balance hidrico corporal identificados como Vasopresina, Concentracién y
dilucion renal, y mecanismos de ta sed.

El agua constimye el 60% del peso corporal y se divide en compartimentos
Intracelular (EIC) 40% ¥ Extracelular (EEC) 23% (plasma 5%, intersticio 5%, ¥
transcelular 3%). Los solutos del EEC son sodio, cloro. bicarbonato y en el EIC son
potasio. magnesio, proteinas por mencién de alguno de ellos. La osmolaridad de
liquido extracelular esta determinada por la concentracién de solutos que no ingresa a
Ia célula y su tonicidad por Ia cantidad de agua presente. La esmolaridad basal del
plasma es de 293moms/L y se encuentra en este rango por los mecanismos reguladores
antes citados.(3).

Asi  cuando un individuo experimenta sed es porque su osmolaridad sévica se
encventra incrementada arriba del nivel basal ¥ si existe una falla en la accién de
Vasopresina yva sea en su produccidn, en su estructura o sitio de accidn, no lograri la
reabsorcien de agua en el tubulo distal ¥ colector, provocando un aumento del gasto
urinario y aumento de la osmolaridad sérica. Si el mecanismo de sed no logra
compensar este fenomene conllevara a una descompensacion hidroclectrolitica
importante (hipernatremia sérica) y solo se lograra su correccién con la sustitucion
hormonal.(6). Asi concluimos que Ia accién biolégica mis mmportante de la
Vasopresina es la conservacién de agua corporal mediante la reduccién del gasto
urinario. Este efecto antidiurético es el resultado de Ia reabsorcidn de agua en el
rinon.(7).

La Vasopresina u hormona antidiurética es sintetizada en las neuronas magno
celulares, forma celular corporal de los nicleos paraventriculares y supraépticos del
hipotitanio. Los axones de estos nucleos forman fibras nerviosas que atraviesan el
infundibulo ¥ terminan a lo largo del mismo a través de la neurohipéfisis. La
Vasopresina se termina de formar en la neurohipéfisis después de que ¢l gen
codificador de la Vasopresina codifica Ia formacién de la Propresofisina un precursor
de 12 hormona antidinrética, la neurofisina, una proteina transportadora y un péptido
carboxiterminal glucosilade. Esta se almacena hasta que un estimulo osmdtico
despolariza a las células magno celulares resultando en una exositosis de Vasopresina
a la circulacion sanguinea.(10}
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DIABETES INSIPIDA

La Diabetes lusipida es una enfermedad de base genética y multifuctorial que causa
un dafio en el SNC o STR condicionando una deficiencia relativa o absoluta de
Vasopresina o una disfuncién hormonal en el sitio de accion respectivamente,
caracterizada por sintemas (peliuria, sed, polidipsia} ¥ signos (sodio ¥ osmolaridad
elevada, densidad y osmolaridnd uvrinaria baja) gque finalizan cursando con
complicaciones agudas (desequilibrio hidroelectrolitico) v crémiens (retraso
pondoestatural v psicomotor).(1)

ETIOLOGIA

La Diabetes Insipida puede originarse de una lesion en el sistema nervioso central
(Diabetes Insipida Nearogénica o Central) o una resistencia a nivel del tdbulo renal
(Diabetes Insipida Nefrogénica). La lesion al sistema nervioso central se sitia en la
region diencéfalo hipotilamo hipéfisis que se relacionan con la deficiencia total o
parcial de hormona Arginina-Vasopresina, mientras que el dafio al sistema renal que
se relaciona con la resistencia tubular renal a la accién de la Vasopresina incluye las
mutaciones dadas en los genes que codifican a los canales de agua {aquaporinas) con
cardcter autosémico recesive vy dominante, ¥y a los receptores de hornona
VasopresinaV2 que son ligados al cromosoma X. Para el primer grupo. la alteracion
genética se encuentra en la proteina de la Aquaperina2 del eanal de agua y para el
segundo grupe se localiza la delecion en el cromosoma Xq28 del receptor
antidiurético V2 (AVPR2).(3,9,25)

DIABETES INSIiPIDA CENTRAL

La Diabetes lusipida Central puede ser primaria cuando se presenta en forma
familiar ¥ sin un evento desencadenante, sin embargo la mayoria de los casos
corresponde a una variedad adquirida o secundaria a una lesién de fa region del
diencéfalo hipofisinrio. Las causas mds frecuentes son los tumores del SnC.
idiopiticos. histiocitosis, ¥ procedimientos neuroguirirgicos. Otras causas de menor
frecuencia estan las infecciones al SNC, accidentes vasculares cerebrales y

trawmatismos.(12)

Las cansas FAMILIARES corresponden al 3% de DIC. Son de caricter autosdmico
deminante v recesivo. El primero se presenta usualmente después det ano de edad ¥
existe un defecto molecular en ia Propresofisina por una delecion en el gen que le
codifica localizado en el cromosoma 20 ¥ el segundo una delecion mitocondrial de
4p16 que ocurre en nifios mayores de un afi0.(3,9).

La Diabetes lnsipida POSTRAUMATICA Y POSTQUIRURGICA han incrementado
en frecuencia debido a la sobrevivencin después de traumatismos y un nimero
incrementado de técnicas neuroguirurgicas.




Parra y Col, reportaron que en el Hospital Infantil de México (HIM} los pacientes
con tumoraciones del Avea hipotilamo hipéfisis manifestaron Diabetes Insipida
Central en un 33% y que aumentaba al 100" si se sometian a cirugia para extirpar el
tumor. Estos datos se aproximaron a un 40% y un 85% respectivamente que se habia
reportado tres décadas anteriores en la literatura norteamericana.(11)

En 1994, Wang realizé una revision de etiologia de Ia DIC comparando sus resultados
con los mostrados 24 aiios anteriores a la fecha de su publicacion por Bode ¥
Crawford mostrande como principal etiologin a los tumores cerebrales en un 60%
comparado con 54% reportado previamente seguido de las causas Idiopiticas en un
20% comparade con 15%.(4) El craneofaringioma fue el tumor del sistema nervioso
central mis frecuente seguido por germinomas, astrocitomas, germinomas ¥
teratomas pineales.

En una reciente revision de Diabetes Insipida. Sabario ¥ Tripton mostraron que [a
ciusa mds comdn de Dinbetes Insipida Central fueron los tumores de SNC {50%),
seguida de causas idiopdticas (29%), histiocitosis X (16%), traumatismo
craneoencefilico (2%), infecciones del SNC (2%). Los eventos vasculares cerebrales y
procedimientos quirirgicos no reportaron ningin porcentaje.(3)

El TRAUMATISMO CRANEAL representa el 18% como causa de Dinbetes Insipida.
Se asocia al 86" a fracturas de crineo. Generalmente es aceptade que la
desaceleracion antero posterior y rotacional daiia los vasos que irrigan el hipotilamo.
eminencia media e infundibulo, observando como resultado de estos eventos, que las
estructuras del sistema neurohipofisiario sean sujetas a isquemia, hemorragia, infarto
v edema todos con un compromiso en la secrecion de hormona antidiurética.(1)

Les PROCEDIMIENTOS QUIRURGICOS en tumores supraselares representan
coto causa de DI1C de un 9% a un 17% y los confinudos a la region sellar en un L%,
En ambos casos la Diabetes Insipida se presentan dentvo de tas primeras 12 a 24biras
con duracién de dias a semanas. El 60% de los casos con Diabetes Insipida
posquirirgica remiten todos los sintomas y el 48% de los casos se mantienen en forma
permanente.(23,14) Se han descrito tres fases de In Dinbetes Insipida posquirdrgica.
La primera es causada por una insuficiencia subita de Vasopresina que comienzi
dentro de 12 ¥ 24 horas después de Ia lesidn y durn de 4 a 8 dias. La segunda
corresponde a una fase antidiurética con duracién de 5 a 6 dias, caracterizada por una
concentracion de la orina e hiposmolaridad plasmidtica con hiponatremia como
resultado de una reabsorcién de agua libre. Una excesiva liberacién de Vasopresina
presintetizada después del daiio en el tejido neurohipofisial representa In explicacion
fisiopatolégica de la fase antidiurética. Finalmente una tercera donde Ia poliuria
retorna y se declara la enfermedad. En 1988 en un estudio sobre el tratamiento de
Dinbetes Insipida se demostré que en el postoperatorio se habia presentado a Ins 635
horas en promedio después de cursar con la lesion con un rango entre las 7 y 170
horas.(1,11}




Los tumores primarios del SNC son la causa que con mayor frecuencia estd asociada
la DIC, entre ellos [os craneofaringiomas. Otros tumores asociados son los
hamartomas, gliomas, gangliocitomas, macrondenomas hipefisiarios, meningeomas e
infiltracion al SNC por linfoma o leucemia, sin embargo actualmente hay estudios que
muestran  que el tratamiento quirirgico de estos tumores provoci DIC
posquirirgico.(1,4} Lugo ¥ Col, encontraron en un grupo de 14 pacientes para valorar
el tratamiento médico de Diabetes Insipida Central que el 40% fue por reseccidn del
tumor, 13% por meningitis, paro cardiorrespiraterio y hemorragia intracraneana
respectivamente y el 7% por encefalitis e hidrocefulia respectivamente también. (21)

Los desordenes GRANULOMATOSOS se vepresentan por la Histiocitosis X. Dunger
y Col. reportaron gque 12 de 52 nifios con histiocitosis X fuvieron DIC incidencin
semejante a la reportada por Saborio.(3,4)

Las INFECCIONES tales como meningitis y encefalitis, se han asociado raramente
con DIC. En neonatos y nifios mayores la meningitis bacteriana ha originado esta
enfermednd.(1,15).

Las causas VASCULARES como hemorragia subaracnoidea, hemorragia intra
ventricular. infarte masivo cerebrales ya sean primarias o secundarias a otros
eventos, también estin presentes.(13).

La ENCEFALOPATIA HIPOXICO DIFUSA  después de traumatismos
crancoencefilicos, intoxicaciones, choque hipoevolemico, paro cardiorrespiratorio se
han asociado al desarrollo de 1a DIC.(16,17,18)

Las MALFORMACIONES CONGENITAS del SNC son otro grupo gue condiciona
DIC. En el estudic de Wang reporto en orden de importancia a la microcefalia,
agenesia de cuerpo calloso, defecto facial de la linea media y holoprosencefalia.(8)

Los casos IDIOPATICOS corresponden al 25% de DIC siendo siempre esta forma de
tipo permanente. Un 37% de estos pacientes se mostraron anticuerpos contra
neuronas magno celulares secretoras de hormona antidiurética y el 60% de estos
mismos tienen asociado otros desordenes autoinmune.(1)***

Morla y Coi reportaron la experiencia del HIM hasta 1930 encontrando como causa
mis frecuente de DIC al tipo ldiopatice en un 60% seguido de Reticuloendoteliosis en
un 18%, Tumor de SNC en un 15%, Traumiticas en un 13% e Infecciones en un
2%.(8).

Finalmente en 1998, Kumar refirié que cerca del 30% de los casos de DIC son
idiopiticos y el resto ocasionado por tumores, trpumatismo eraneoencefilico e
infecciones.(9)




PATOGENIA

La Vasopresina actia en la membrana Iaterobasal del tubo colector cortical ligandose
a un receptor V2. Esta interaccién incrementa el AMP ciclico, estimulandoe a la
proteinquinasa A que a su vez actiia subsecuentemente para promover Aquaporinas.
Se han deserito un total de 6 tubulos conductores de agua o vesiculas transportadoras
de agua en la membrana luminal de los tubulos colectores que en presencia de
Vasoepresina ejercen una insercion exocitica en la superficie apical del tubulo colector,
metiendo de esta forma agua de la circulacion sanguinea, y en su ausencia el
mecanismo es una endocitosis donde las vesiculas regresan et agua de la cireulacién a
la luz del tubulo colector(3). Asi- el resultado del primer mecanismo es la
concentracion de la orina v decremento de la osmolaridad plasmitica.

La accién biolggica mds importante de la Vasopresina es la conservacion del agua
corporal mediante la reduccién del gasto urinario ¥ esto se obtiene pramoviende la
reabsorcion del agus en el tubulo distal ¥ colector del riién. La regulacidn de
secrecion estn medinda por la osmolaridad plasmitica, guardando una basal de
280mosnv/L. Si un osmoreceptor de la regidn anterior del hipotilamo detectu una
elevacion de la osmolaridad la Vasopresina se libera proporcionalmente sucediendo
esto también en forma inversa como un mecanismo de retroalimentacion negativa.
Pequesios incrementos del {% de la osmolaridad sérica resultan de un incremento
lineal de Vasopresina. El incremento de la esmolaridad también estimulara receptores
del centro de la sed en la regién anterolateral del hipotilamo que inicia In sensacion de
sed con lo cual motiva a la ingesta de agua protegiendo de esta forma de severas
deshidrataciones hipertonicas. La deficiencia de Vasopresina lleva a una elevacion de
la osmolaridad sérica alta, que no es compensado por la ingesta de liquidos y una
mayor perdida de liguidos a nivel renab.(19).

DIAGNOSTICO

El diagnéstico de la Diabetes Insipida se basa en Ia historia clinica buscando sintomas
como POLIURIA, debiéndose eliminar otras causas de poliurin como Ia
administracion excesiva de-liquides, fase polinrica de falla renal aguda o diuresis
osmotica por In administracion de medicamentos osmaéticos {munitol, glicerol, etc.) o
complicaciones metabélicas como t hiperglicemia, POLIBIPSIA corroborada con
una ingesta de agua en 24 horas mayoer de 3litros y NICTURIA. En la etapa neonatal
Ia sintomatologia es inespecifica caracterizada por vémito, fiebre, irritabilidad, sed,
falta de incremenfo ponderal, nocturia, estrefiimiento, ¥ crisis convulsivas. La
hipernatremia explica también parte de los sintomas como son letargia, fichre, crisis
convulsivas, vomito y diarrea. Los estudios de laboratorio para apoyar el diagnéstico
son Ia determinacién sérica de osmolaridad y sodio altos y una densidad ¥
osmolaridad urinaria bajos. Finalmente el diagnostico se comprueba mediante una
prueba de Deprivacion hidrica que demuestra una incapacidad para concentrar la
orina. La prueba es aplicable en nifios grandes utilizando el protocolo de Dashe con
mediciones séricas y urinarias, determinacién de peso previo a Iy fase de
deshidratacion que dura en promedio 8 horas o se suspende al perder ¢l 3% del peso
inicial. Una respuesta normal es mantener la osmolaridad plasmética normal asi como
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los niveles séricos del sedio, bajando el gasto urinario e incrementar la osmolaridad
urinaria cerca o mayor de 800masm/kg, ante un cuadro de Diabetes Insipida, la orina
continuaria hipoténica con osmolaridad menor de 300mosm/kg sin cambios en Ia
osmolaridad y sodio séricos. También se establece el diagndstico con una elevacion
mayor de 10mosm/kg de la basal de la osmolaridad plasmitica y densidad urinaria
menor de 1010, Asi, con este resultado se administra un analogo de la Vasoparesina
que responderi con incremento de la osmolaridad urinaria mayor a un 50% (mayor a
450moms/kg), nuevamente tomando determinaciones séricas y urinarias de
osmolaridades a Ia hora, cuatro y seis horas siguientes cuando se trata de Diabetes
[nsipida Central.(1,25).

El diagnéstico diferencial que se realiza después de la aplicacién del anilogo de
Vasopresina es la Diabetes Insipida Nefrogénica cuando se alcanzo una osmolaridad
menor de 200mosm/kg y si es mayor de 750mosm/kg se hace el diagndstico de
Polidipsia Primaria o Psicdgena que se caracteriza de un gasto urinario alte y orina
hipoténica sin hipernatremia ya que no pierden agua libre y concentran ia orina. EI
mecarnismo se inicia al estimular la ingesta de agua por la lesién en receptores del
centro de la sed.

En el caso de Diabetes Insipida Central es necesario realizar estudios de gabinete para
Ia bisqueda de causas orginicas. La Tomografia de Crineo Computarizada y la
Resonancia Magnética con gadolinio son los estudios de eleccidn.

Es necesario ademas realizar determinaciones séricas de todas las hormonas del cje
hipotilamo-hipofisis como determinacién de Foliculo Estimulante (FSH), Luteinizante
{LH), Perfil Tiroideo, Hormona adrenocorticotropica (ACTH) AM y PM, Cortisol
AM y PM y Hormona de Crecimiento (HC).

TRATAMIENTO

El tratamiento de la Diabetes Insipida se basa en dos premisas principales: la
reposicion de agua y la sustitucién hormonal con andlogos de la Vasopresina. La
hipernatremia que es la alteracidn hidroelectrolitica mds importante mejorara a
través de la reposicién del déficit de agua cuando existe euvolemia. Si las perdidas son
dnicamente de agua se repondrdn con solucién glucosada al 3%, y si existe ademis
perdida con sodio se repondri junto con solucién salina al 9%, tratando de que estas
se encuentren en un medio hipoténico. Se recemienda [a reposicién de sodio en un
40meglitro o soluciones 3 a 1 de glucosa y salina respectivamente.(l11). La
recomendacion principal es una reposicion del déficit del agua en forma lenta par:
prevenir un edema cerebral. Al existir hipernatremia, [a neurona se encarga de
producir solutos orgdnicos (tawrina, mioinositel. y sorbitol) para compensar la
hiperosmolaridad del espacio extracelutar (EEC). Al disminuir esta ultima en forma
ripida, por efecto osmotico se presenta una entrada de liquido al EIC con ello
provocande que la célula se edematice. Si existe inestabilidad hemodinimica se
manejan cargas de 20mlkdo con soluciones cristaloides hasta estabilizar la presién
arterial.(21,22)




Finalmente el tratamiento es bas:indose en uso de andlogoes de Vasopresina y su uso
dependera de la via de administracién y vida media para obtener un resultado a corto
o largo plazo de su accién en los casos para Diabetes Insipida Central. En la Diabetes
Insipida Nefrogénica en la cual no existe una respuesta a In aplicacién de Vasopresina,
se administra diurético del tipo de Tiazidas que incrementan la osmolaridad urinaria
a través de la reabsorcion de agua y sodio en el tubulo contorneado proximal del
sistemui renal,

La desmopresina o [Desamino-8Arginina-Vasopresina es el analogo preferido para el
tratamiento de Ia Diabetes Insipida Central ya que al remplazar la L arginina con D
arginina se incrementa su vida media y reduce la actividad presora. Las
preparaciones son disponibles en via oral, subcutinea e intranasal teniendo esta
Wtima una vida media de 6 a1 20 horas con promedio de 12; se inician aplicaciones de
2.5meg (0.025ml) cada 24, 12, y 8 horas sobre la base de dosis respuesta. La dosis en
nifios es de 0.4megkdo. Otros autores refieren un rango de § a 20mcgkdo cada 12 ¢ 24
horas. (2,3,23)

La Vasopresina acuosa se usa por via intravenosa o subcutinea con un pico de accion
de 1 a2 horas y duracion de 4 a 8 horas con promedio de una vida media de 6 horas a
una infusién de 0.25-1u kilo-hora 0 5 a 10u cada 4 0 6 horas.(9,21).

La Vasopresina Tannate, una forma oleosa que se aplica en forma subcutinea o
intramuscular con vida media de 24 a 72 horas, es poco usual en los manejos de
Diabetes Insipida. La dosis va de 2 a Su cada 24 a 48 horas.(9).

Otras alternativas coadyuvantes al manejo de Diabetes Insipida son [os medicamentos
que favorecen la secrecién de Vasopresina residual en el organismo usados cuando la
Diabetes Insipida es catalogada como parcial al demostrarse una osmolaridad
vrinaria entre 300 ¥ 800mosm/L con la prueba de Deprivacion de agua.

La Clorpropamida, un hipoglucemiante oral reduce de un 25 a un 75% la poliuria con
dosis de 150megm2dia a una dosis de 250 a 500mg/dia.

Clofibrato a dosis de 500mg tres veces al dia y Carbamacepina de 10 a 20mgkdia se
usan en conjunto con algiin andlogo de vasopresina o soles. (1,3,9).

La Hidroclorotiazida se ha utilizado en la Diabetes Insipida Nefrogénica, Sin embargo
se ha demostrado buenos resultados en casos de Diabetes lnsipida Central de recién
nacides aunadado al uso de formulas licteas de bajo sohutos renales (Similac PM
60/40) o leche humana para eviiar el riesgo de una intoxicacion acuosa con el uso de
Vasopresina.(24)



JUSTIFICACION

El conocimiento de qué enfermedades con mayor frecuencia se ven involucradas en el
desarrello de Ia Diabetes Insipida, serd siempre trascendental logrando tener la visién
de un diagndstico oportuno para instaurar un tratamiento especifico a tiempo que
permita controlar los trastornos hidroelectroliticos que contribuyen finalmente a
aumentar Ia mortalidad de las enfermedades causantes de la Diabetes Insipida.

Seri importante determinar cuales son las causas mas frecuentes de Diabetes Insipida
Central en nuestro medio y establecer si la alta frecuencia de esta enfermedad es
provocada por tumores propinmente del SNC o por [a lesion que se realiza al Sistema
Nervioso Central por exéresis total o subtotal como parte del tratamiento
neuroquirurgico, logrando con esto protocolizar a cada paciente que sea sometido a
una intervencién quirdigica previniendo que se presenten mayores compliicaciones
postoperatorias que repercutan en el pronostico de la cirugia y de Ia enfermedad
misma.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

:Cuil es la causa mis frecuente de Diabetes Insipida en los pacientes pedidtricos
ingresados al Hospital Infantil de México de 1990 a 19997.

:Cuil es el grupo de edad y sexo mis frecuente de pacientes pedidtricos con Diabetes
Insipida?.

;Cuil es la frecuencia de presentacién de la Diabetes Insipida en pactentes con
tumores del SNC antes, durante y después de una intervencion quirdirgica?
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OBJETIVOGENERAL

» Conocer las causas de Diabetes Insipida en pacientes pedidtricos del Hospital
Infantil de México de 1990 a 1999,

OBJETIVOS PARTICULARES

e Conocer la frecuencia de las causas de Diabetes Insipida en pacientes pediitricos
del Hospital Infantil de Méxica de 1990 a 1999,

+ Conocerla edad y sexo con relacion al diagnéstico de Diabetes Insipida

«  Conocer la frecuencia de presentacion de Diabetes Insipida en pacientes con
diagnoéstico de Tumores primarios del SNC antes, durante y después del
tratamiento neuroquirurgico.

Material y Métodos

TIPO DE ESTUDIO
Se realizd un estudio de revision de serie de casos.

DEFINICION DEL UNIVERSO

Se revisaron un total de 113 expedientes clinicos de pacientes con diagndstico de
Diabetes Insipida del Archivo del Hospital Infantil de México “Federico Gomez™ de
1990 a 1999,

DESCRIPCION DEL ESTUDIO
Se confirmo el diagnéstico de Dinbetes Insipida en los pacientes que cumplieron los
siguientes sintomas y signos: poliuria, osmolaridad y sodio séricos altos, osmolaridad

y densidad urinaria bajas y la aplicacién de la prueba de Deprivacion hidrica para
demostrar la presencia de una incapacidad en concentrar la orina,

ANALISIS ESTADISTICO

El anilisis estadistico se realizé por medio de Medidas de Tendencia Central con
distribucion de frecuencias.
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Se analizaron las siguientes variables:

AT

Edad
Se considerd desde Ia fecha de nacimiento hasta el momento de su ingreso al
Hospital Infantil de ¥México. Escala de medicion: De intervalo (edad en meses).

Sexo

Se defini6 de acuerdo al fenotipo de cada paciente. Escala de medicion: Dicotdmica
{masculino 6 femenino).

Diabetes Insipida. El diagnéstico se establece a través de las siguientes
condiciones: ’

Poliuria
Exceso de volumen urinario y se define operacionalmente como un volumen mayor
de Smikhr en menores de 10 aiios y mas de 30mlm2hr en mayores de 10 anos.

Osmolaridad sérica

Concentracion de solutos (electrolitos) dado en el espacio extracelular mediada
por el agua presente, ¥ se define operacionalmente con una basal de 295mosm/L.,
En diabetes Insipida se encuentra arriba de Ia basal propuesta.

Osmolaridad urinaria .
Concentracion de solutos (electrolitos) dade en el espacio intratubular del sistema
colector urinario mediado por el agua presente y se define operacionalmente con
una basal de 200mosm/L. En Diabetes Insipida se encuentra debajo de la basal

propuesta.

Hipernatremia
Concentracion alta de sodio en sangre medinda por el agua presente y se define
operacienalmente con una cifia superior a 150mmolA.

Densidad urinaria

Forma subjetiva de reflejar la osmolaridad urinaria y se define operacionalmente
con una basal de 1.005, En Diabetes Insipida se encuentra debajo de la basal
propuesta.




RESULTADOS

Se estudiaron 90 pacientes de un universo de 113 expedientes que se revisaron con
diagnéstico de Dinbetes Insipida ingresados en el Hospital Infantil de México en un
periodo de 10 aiios comprendido de 1990 a 1999. 5 expedientes revisados se
eliminaron por no cumplir con los criterios para integrar el diagnostico de Diabetes
Insipida, y 18 se eliminaron por estar incompletos de informacidn en el expediente y
encontrarse en Archivo muerto por [a misma razén.

Cou relacion al sexo, 45 pacientes (30%) corvespondieron al género masculino y 45
pacientes (30%) al género femenino. Grifico 1y 4.

Con relacion a la edad, el grupo de mayor {recuencia fue el de 2aios-3aios con 32
casos (35.56%) seguido de 6aiios-12aios con 29 casos (32.22%), 31dias-11meses con 12
casos (13.13%), 13aiios-18afios con 3 casos (5.56%) y finalmente en el rango de 0-1mes
con 4 casos (4.44%). Grifico 2.

La causa de Diabetes Insipida en orden de mayor a menor frecuencia fue con 21 casos
(23.33%) el procedimiento neuroguirurgico al! lesionar la regién diencélalo
hipofisiaria, sitio de localizacion de tumores del SNC, idiopitico con 13 casos
(14.44%), tumor primario del SNC con 11 casos (12.22%), infeccidn al SNC y diabetes
insipida nefrogénica con 10 casos respectivamente (1.11% y 1.1 1%}, malformacion del
SNC con 7 casos {7.78%), histiocitosis con 6 casos (6.67%), enfermedad hipoxico
isquémica con d casos {4.44%}, evento vascular cerebral con 3 casos (3.33%). v | caso
famitiar (1.11%) asi como 1 caso catalogado en apartado de otros por un Absceso
cercbhral. (L.11%). Grafico 3.

De los 32 casos com tumor primario del SNC el 30% (16 casos) fue por
craneofaringioma, seguido en un 23% {7 casos) por astrocitoma, en el 15% (S casos)
por tumor germinal, en el 6% (2 casos) por adenoma hipofisiario y un 3% (i caso)
representado  por un  ependimoma y tumor neurcectodermice primitivo
respectivamente. .

De los 10 casos de infeccion 5 correspondieron a microorganismos identificados como
virus asépticos.

De los 7 casos de malformacidn del SNC dos correspondieron a Holoprocencefalia, ¥
el reste a disgenesia cerebral, hidrocefalia congénita, agenesia de la silla turca,
hidranancelalia, malformacion de Arnold Chiari.

Del grupo de los 21 pacientes que se diagnostiearon con tumer primario del SNC y se
sometieron o cirngia, en 14 (15.56%) se dingnostico la Dinbetes Insipida posteriorala
cirugia, siguiéndole 3 casos (5.56%) con diagnostico en el fransoperatorio ¥ 2 casos
(2.22%) fueron prequirirgico.



Del grupo de 11 pacientes que se dingnosticaron con tumor primario del SNC y que no
se sometieron a cirugin se diagnosticé ia Diabetes Insipida 2 su ingreso considerado
como prequirargico (12.22%),).

Cuando se distribuyeron por grupo de edad, de las tres principales causas de Diabetes
Insipida  se encontré que el procedimiento neuroquirurgico se asocié en 14 casos
(15.56"%} con el grupo de edad de 6aiios-12arios, 5 casos {5.56%) con el grupo de
2afos-5afios, ¥ 1 caso (1.11%) para el grupo de 12m-23m y de 13anos-18aios
respectivamente; Dentro de los casos idiopditicos 8 casos {8.89%) con el grupo de
2aios-Safios y 1 caso {1.11%) en el grupo de 3ldias-11meses. En los casos de
tumorncién del SNC 6 casos (6.67%) correspondieron al grupo de 6afos-12afios, 2
¢asos (2.22%) para el grupo de 2aiios-5afios y 13aiios-18aiios respectivamente y 1 caso
(L.t1%} en el grupo de 3ldias-11meses. Grifico 5.

DISCUSION

La etiologia de la Diabetes [nsipida Central en nifios en nuestra poblacion casi es
similar a las series publicadas que le anteceden, sin embargo se ha encontrado con este
estudio que el tratamiento neuroquirurgico es Ia causa principal como lesién en Ia
region diencéfalo-hipotilamo hipdfisis al realizarse la exéresis del tumor que se
localiza en diche sitio. Se reporté en 23% del total de nifios con Diabetes Insipida
mientras que en un estudio realizade por Lugo y Col alvalorar el tratamiento de la
diabetes Insipida Central reporté un 40%, ambos porcentajes en el limite mis alto de
sus estudios respectivos.

No se encontré diferencin en cuanto a sexc en relacion a lo reportado en otros
estudios. Saborio y col mostraren que existe actualmente una igual proporcién de
casos de Dinbetes Insipida en hombres y mujeres. .

Asi mismo se reporté que el rango de edad mas frecuente para el desarvollo de
Diabetes Insipida fue comprendido entre los 2aiios a 3aiios, esto a consecuencin de un
mayor reporte de enfermedades que dieron origen n este padecimiento.

En nuestro estudio encontramos que In causa mis frecuente asociada es el propio
procedimiento neuroquirdrgico encontrindose en un 23%, siguiendo el idiopditice con
14% y tumores del SNC con 12%. Un cuarto lugar para infecciones del SNC y
dinbetes insipida nefrogénica con un 10% respectivamente. Otros reportes han
encontrado frecuencia para los casos asociados a tumores del SNC e idiopiticos en
estudios publicados por Wang y Col con un 60% y 20%, asi como del estudio de
Soborio que reportaron un 50% y 29% para las mismas causas. A diferencia de lo
anterior el estudio de Parra y Col realizado en nuestra misma institucién mostré que
los pacientes con tumor en el SNC se les diagnostico antes de la cirugia Ia enfermedad
representado en un 33% y que la presencia de Diabetes Insipida aumento hasta el
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100% cuando a otro grupo que también se habia diagnosticado tumor en el SNC
ademas se les realizo cirugia. En nuestro estudio el 35.55% de un total de 90 pacientes
tuvieron tumor primario del SNC. De los pacientes sometidos a procedimiento
quirargico (21 casos) todos desarrollaron Diabetes Insipida que al sumarse al grupo
de los no intervenidos quirurgicamente incrementaron el porcentaje de desarrollo de
Diabetes Insipida hasta un 100% nuevamente, mencionando que del primer grupo 14
fueron diagnosticados después de Ia cirugia, S durante el procedimiento ¥ 2 casos ya
habian desarrolladoe la enfermedad, el porcentaje de pacientes con Diabetes Insipida
en el posquirdrgico sigue siendo mis alto que el prequirirgico.

El tumor primario del SNC mis frecuente asociado a Diabetes Insipida en nuestro
medio sigue siendo el craneofaringioma seguido del astrocitoma y tumores germinales.

De las tres causas mais frecuentes enconframos que el procedimiento neuroquirargico
se presentd con mayor frecuencia en el grupo de 6-12 afos con predominio del sexo
masculino. En los casos idiopiticos el grupo de edad miis representativo fuede 2 a 5
anas con predominio femenino y tumores del SNC en el grupo de 6 a L2anos con
predominio femenino.

En nuestro estudio encontramos un 0% asociado a infecciones del SNC a diferencia
de lo reportado por Saborio y Col del 2%. La diabetes insipida nefrogénica se reportd
con igual porcentaje que la infeccién, con una diferencia también a le reportado por
Morla y Col del 2%. De esta ultima existié una proporcion de 9:1 de causa primaria ¥
secundaria respectivamente.

Las malformaciones del SNC ocuparon el sexto lugar en nuestro estudio con un
porcentaje de 7.78% a diferencia de lo publicado por Wang ubicando en segundo
lugar a esta causa en su estudio citando en orden de frecuencia a la microcefalia.
agenesia de cuerpo calloso, defectos faciales de Ia linea media y holoprosencefalia,
mientras gque en nuestro estudio se veportd de las  malformaciones a Ia
holoprosencefalia con 2 casos y 1 caso de disgenesia cerebral, hidrocefalin Congénita,
agenesia de silla turca y malformacion de Arnold Chiari,

La Histiocitosis se encontré asociada en un 6.67%, en el séptimo lugar de frecuencia
de nuestro estudic. En el estudio de Dunger reportado en Ia revision de Wang se
encontré un 23% con diagnostice establecide de Histiocitosis, mientras que Saborio
demostrd que se encuentra dentro de los tres primeros lugares con un 16% del total,

De los 4 casos de eventos hipdxico isquémicos, tres se ingresaron con el diagnostico
inicial de tranmatismo craneocencefilico severo y posterior a la presencia de estado
postparo desarrollaron Diabetes Insipida, explicando estar en este rubro por la
presencia de disminucién de flujo sanguineo y repercusién orgdnica a nivel de SNC
con Ia presencia de edema cerebral importante. El otro caso fue una asfixia perinatal.
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CONCLUSIONES

Y

De un total de 90 pacientes con diagnostico de Diabetes
Insipida 50% fueron masculine y 50% fueron
femenino.

Las causas de Diabetes Insipida en orden de frecuencia
fueron: procedimiento neurogquirdrgico, idiopatico,
tumores del sistema nervioso central, infecciones del
sistema nerviose central, diabetes insipida nefrogénica,
malformaciones  del sistema nervioso  central,
histiocitosis, enfermedad hipodxico difusa, eventos
‘asculares cerebrales, traumatismos craneoencefilico,
familiar.

El rango de edad en que se presentd con mayor
frecuencia se presento en los pacientes con diagnostico
de Diabetes Insipida fue de 2 a 5 aiios.

En los pacientes con tumor del SNC que desarrollaren
Diabetes Insipida ¥y que ademis se sometieron a
procedimiento quirdrgico se encontrd una frecuencia
del 100%.

En cuanto a las tres principales causas de la Diabetes
Insipida reportadas en este estudio el tratamiento
neuroquirurgico se observé mis en el sexo masculino
en el grupo de edad de 6 a 12 anos; La causa idiopitica
predomino el sexo femenino en el grupo de 2 a 5 arios,
Los tumores del sistema nerviose central con
predominio también en el sexo femeunino fue dentro del
erupo de 6 2 12 afos,




ETIOLOGIA DE DIABETES INSIPIDA POR SEXO
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Grifico No 1. Etiologia de Diabetes Insipida por SEXO.

2i



00-1MES

1 12VESES-2MESES
0 1380818208

0 28N0S-58N08

B 3IDTAS-1IMESES
0 6ANDS-122N08

Grafico No 2. Etiologia de Diabetes Insipida por EDAD.
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rafico No 3. Casuistica General de la Diabetes Insipida.
efinicion de abreviaturas:

HD Enfermedad hipoéxico difusa.

VC Evento vascular cerebral.

NC Sistema Nervioso Central.

CE Traumatismo craneoencefilico.
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ETIOLOGIA DE DIABETES INSIPIDA
POR CAUSA'Y SEXO
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