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Los carbohidratos son moléculas de tres & mas carbonos combinados con hidrdgena

y oxlgeno con una proparcién de HZ0 & eimples derivados de éste modele basico.

Loa productos [inales de la digescidn absorbidos en el lntescino son las: hexosas,

glucosa, fructosa ¥ pgalactosa. e &ktos azibcarss simples la glucosa es por

mucho el mis dimportante de la digestidn.
Los carbohidratos son la principal fuente de encrgla do los procescs metabdl{-
cos del organismo.
Como en el interfor de las cilulas hay muy poca glucosa libre, toda la captada
potr los tejidos sufre transformaclidn metabdiica.
Les caminoa de @sta translformacidn son:
1,~ Almacennmicnte an [orma de glucdgens,
2.,- Oxtdacldn 5 travis de la vls plucolltica (anaerobla) hasta piruvato y lactato.
3, Oxidacidn por la via del Aclido tricarboxlltco (Krebs)}, aercbio,
4.= Convarsi{dn en Actdos gramas, acusylacidn como triglicdridos (sintesia de

grasas), y liberacion de la cdlula como glucesa 1ibre.

GLUCOSA
GLUCOGEND GLLCOSA 6 FOSFATY PENTOSA
GLUCOSIS
PIRUVATO, LACTATO
! ACETIL €0 A ACIDOS GRASOS
. CICLO DE KREBS
co2 )

PRINCIPALES DESTINOS METABOLICOS DE LA GLUCOSA EN EL HOMBRE,

Sintesis de glucdgeno.

Los carbohidratoa =e almacenan dentro de la cdlula en forma de glucogino,
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lp reoccién depende de Ia actividoad de la enzima glucégeno sintetazm, cambio que
esth regulade por hormomas (insulina-glucosa-adrenalina) & del sustrate (azicar).

Glucogenolinaia,

Es el desdoblamiento da glucdégeno en glucosa, en donde intervienen enzimas como =
in foaforilaaa, proceso ¢l cual @8 desencadenado por la adrenalina 6 el glucagon.
De éste modo medinnte la intervencién adecuada de diversas enzimes, la molécula -
de glucédgeno disminuye de tamafio al tiempo que se llbaran glucosms, lactato y pl-
ruvato hacia el torrente ssnpulneo,

Glueblisis,

La catnbolis anaercbin de glucesa en piruvator y lactatos se llama gluchlisis,
Se denomina a esta vi{n con ¢l nombre de Embden Mayerhoff, representa el mecanismo
mediante el cunl lo energla quimico almacenads en forma de glucosa se pone ol ol-
cance de los fendmence celulores como fosfato de nlta energisa, en formo de ATP a
través de una serie de reacciones de oxidaclén y reduccidn que pueden ocurrir sin

que existn la presencia de ox{igeno.

El producto finnl es el lactato en situacidén nnaerobia y el plruvnato en situn-
cién aerobia.

Lo glucélisis es lo via principal de utilizacidn de glucopo en tipoo celulares
egpecificos tales como: 1.~ fritrocitos que carecen de la vis oxidativo aerobia.
2.- Misculo esquelético.- 3.~ Mipcardlo en circunstancias de riesge senguineo

disminuldo.

En total se llevan a cabo once rescciones enzimaticas.

Gluconeopénesia.

Es la formacidn de glucosa a partir de los principlos distintos de los carbohi
dratos. Llos principales sustratos precursores de éste azicor son el plruvato, -

lactato, glicerol, Adcidos proses de cadena impar y aminodcidos.
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El higade mamifero no puede convertir los #cidop grasos de cadeno par (quo cons
tituyen mis del 95% del contenido tetal de estaB Bustenciss en el organismo) en ==
glucosaa, puea careco do las eénzimne necoAnrias pars sintetizar los Acldose dicnrbaii

licos en 4 carboncs o partir de lo acetil coenzima A,

Cada precursor gluconeogénico debe ¢onvertirse previamente en plruvato u oxala-

catato.

La regulacién de 1o gluconeogénesis «n toda momento depende del substroto dispo
nible, de la actividad cnzimdtlica y del medio interno hormonanl en el eotodo pest -

abartive {ayuno de una nochel, y durante la inaniclén breve.

El dencenso de 1a ianulina mérica aumenta ¢l derdohlomiento de lns proteinsas -=-
¥ 1n movilizacidn de los mminadcidos, sumipistrendo gron cantldad de precurscres —
de la gluccaa, cosa gque en éstas circunstoncies también hace que se movilicen &ci-

doe grascn Que airven como importante sustrato oxidotivo pora e1 higado.

En contraste cuando ingreson grandes capntidndes de hidratos disminuye la setivi
dad de todn In vida gluconeogénico, Be movilizon menoa contidad de grosas debido —
principalmente a que el numenta de secrecidn de inoulina provocedo por gatoR come-
pueston inhibe la liberacién de dcidos grasos de las reservas, en conmecuencin dis
minuys la cantidod de coenzlma A ¥ tamblién la nctivided de la carboxllpnsa de plru-

vatmn, Tamblén en éate procesoc se movillizan menos nminoficidosn.

Interncidn de plucelisis y gluconeogénesis (ciclo de Cori).

En el organismo ambos [endmenos suelen geurrlr en formo simultéinen, aunque ocu-

rren en tejidos diferentes.

El higado empieza o manifestar actividnd glucchneogénica oproximadamente 3 horas
después de ingerir alimentos guée contienen carbohidratos y continla mientras no se
vuslva a comar.

Por otro lado e)] lactato es producido continuomente par clementos formades por
la sangre y el misculo en reposo ¥ en el grado menor por el miaculo activo, Lo -

actividnd combinada de ambos fendmence da por resultode un movimiento circular ——
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de los “esqueletos de carbono en forma de glucosa y laccato, mecanismo que sucede
entre al hligado y el misculo, todo ksto se conoce come Ciclo de Cori, el cual
constituye un medio para que los productos finales de la glucdlists puedan
entrar n la via anabdlics en vez de acumularse en la circulacldn.

HIGADO HIGADO MGcADD
Glucosa yGlucosa s»Glucosa
Urea
Pir atﬂ—————?iruva:n!——-—-l’izuznto
NH. A M
LACTATO®————Lactato# - - -~ ——LAGCTATO
Aluni nat—————al anina —-——Ala M Fa
’ amincdcidos

CICLO DE ¢ORIm=

Ciclo de dcido tricarboxilico,

Es el feqameno enzimdtice por el cuml los rojidos aerobios utilizan 02 y
producen GO2 ( es dectr la respiracidn tisular), se le conoce como cliclo de
dcido tricarboxilico & cicly de krebs.

Esta secuencia de trnaformaciones macabdlicas representan la via final comiin
de la oxidacidén aercbia ¥y la formpcion de CO2 de todos los mustratos, o eea
carbohidrates, dcldos grases y aminodcidos,

Los producros resulcances son 2 mdleculas de €02 y de 1120 y Cocnzima A,
La Actividad Global del <iclo del Acido cericarboxillco estd detcrminada por
la existoncia de ATP y sustrato, la actividad de las enzimas y el medio tnterng

hotmanatl.
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Way que cener en cugnta que exlsten otras vias de formacidn como es el ciclo
de Llas pentosas y ocros destinos ya que la glucosa 6 fosfato puede ser oxidade
por la glucosa & fosfato deshidrogenasa ¥y producimos & fosfato glucenato mediante
una secuencis de raacciones, hacen que age convlertan eon pentosas, ribosa y
®lloga dque posterilormente servirin pars la sintesis reductora de Acides grascs
y esteroldes,

Intoraccionos metabdlicos deo _prasas y carbohidratos.

La convergencis de lams vians metabblicas de grasas y carbohidratos por conducto
de un Intermedlario comin (acetll coeczima A), nsl como los clectos de obros
Intermedlarios en unn vla sobre las veacciones enzimdticns de la otra, producen
gran variedad de relaclones teguladoras.

Cuondo se administran carbohldracos despulbs de uma comida se¢ observan modifica-
clones del metabolismo de los Acides grascs relacionados come lipblisis, sincesis
neta de dcidos grasos de cadena largs.

Tambidn al wutilizar carbohidrocos _e deprime notablemence la cetogiénesis,
ello obedece a la  inhibicidn de 1a plucdllsis, lo que disminuye la cantidad
de hcidos grasos que el hlgade oxida.

Por otra lado, el aumente de la ucilizpceldn de grasas, suele ocompaflarse
de gluconeogdnesls.,

1nsulina.

Estd formada por dos cadenas de polipdpridos denominadas A y B. La molicula
compleja contiene 51 aminbhcidos y tiene un peso molecular de 5800.

Es sintetizada por las cdlulas beca de los islotes de Langerhans en forma
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decadena (nica de proinsulipna que tien® un peso molecular de 9000. La proinsu=-
lina eatfh formada por una molécula espirnl cn que las cadenos A y B estdn enla-
zadas por un péptido de conexisdn llamede péptice C.

L.a concentracién de insulino en el plpoama 6 suero en indlviduos sonas después
dps unp noche do ayuno ea menor de 20 microunidades por ml {(0.4-0,.Bng/ml} aungua
los valeres varian do acuerde a los diferentes métodos utilizades, y como se =
explicé, duronte ¢l procetia aecretor 8e liberan pgrandes cantidades equimolares
de péptldo C cuya concenktracidn es de 0.9-3,5ng/ml en ayunos.

La tasa de socrecion necesnria pars conservar 1odg concentraocionss basales --
normales de lnsuline se encuentran entre 0.25-1.5U por hora. La glucosn es ol
factor mis importonte pare emtipulnr la scerecidn de insulina.

No ee ha acleradeo como al glucboldo actds sobre las célulnn beta, probable——
mente pea un receptor de membronm.  Se creo gue un sumento del calcio intracelu
lar es el mecanismo desencadensnte [lnal por el cual la plucosa u otros estimu-

loa producen la liberacién de insulina por ips célulam heta.

GLuCoSA
GLUCOSA

AMP CICLICO GLUCOLISIS

CAs®

SECRECION DE INSUL1NA
(CELULAS PETA}

INSULINA

Efecton y fandmenos introcelulares del e#fecto de estimulecidn de 1la secrecidn
de insulina por lams células beta.
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Es importante ln relactdn con la secrecidn Internn del plncrens y las hormo=
nns digeativas, y del tubo digestivo sobre todo en duodeno. También la inges--
t1én de pratefnas ostimulo la secrecidn de insulina en donde o3 mayor la secre-
cién cuando ¢8 por vin buenl que por via intravenosa.

Lasz catecolominda {nadrenalina y noradrenalina} inbiben la liberacitn de insu
linn en contraste con el sistemn nervioso parasimAtico que ocasiona un aumento
en la liberacién de insulino.

Lo semntostating impide la liheracién de la harmonn del crecimiento e implde
la liberacién de i{nsulina y glucogon, probablemente preduzc¢a un descensoc de 1a
concentracién de AMPc en los célulns betn, alteracliones en la entrada de]l calclo
& un aumento en 1o actividad y de la concentracifn de ingpullha,

Se ha visto hiperinsuliniamo en loa paclentes acronegdlicon por un efecto -
eatimuladop del glucugon sobre las células. También se ha observado hiperinsu—
linismo ol administrar entercides estrégencs y progestigencs.

Lo obesidad em el egtado de hiperinsul inemina mis comin €n ©l hombre, y esatd
dnterminada por: 1.~ Grada de ndiposidad. 2.- Contenldo caldrico y carbohi=-
drates de la nlimentacidn. 3.- Crade de actividod fi{slca. Desde el punto de
vista cunntitativo ¢l higado es el sitie mis importante para el efecto insuling

co de distribucién de una carga oral de glucosa.

EFECTOS DE LA INSULINA=

HICADO TIPO ADIPOSO MUsCuLo
Efectces Glucogendlinisa Lipslinin Catnbelie protéica
anticatabdlicos Cluconeogénesis Praduceildn de
aminodcidon.
Cetogénesin
Efactos Sintesls de Glucégeno Sinteais de Glicerol Captacién de
amincdzides
anahslicos Sintesis de dcides Sintenias de fcidos Sintesin de
grason Erasoa protelnas

Sintesis de
glucégeno.
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La insulins tlene una vids media biolbglca de 4 & 5 minutos y ol sitic princi-
pai dal degradacids o3 el hlgado, en donde on un Eolo paso se extrae cerca
del 50%. . _

E! rifion se encarga da! 1% al 20%. Le insultna mas utilizada en la cilnlca
es de orlgen porciné y bovine, sn solucidn dilulds la hormona se abaorbe af
vidrio y al plistico, ellc puede disminulrse al mixims agregindole albimina.

Glucagon,

————

El glucagon esx un poltpbpride de cadenn bnita con 29 residuos de amincicidos
y un peds molecular de 3ILAS.

Lay cdiclas #1fa son ol sitio de blosintesis del glucagon, &n persohas privadas
del pincreas, el glucagon priccicamente desaparece de la ¢irculacidn.

La aecrecidn del plucagon no fluctba notablemente dyrante e} dia en individuos

narmales.

Lo principales eatlmulos son 18 inpescidn  de procelna  purs, ejerciclo,

particularmente si tave es lntenso y prolangado,
Su efecto a8 hiperglucemiante al estimuiar 1a glucogendiisis y Ia glucopnogine-
513 hepitica.

Urger y otros han propucste que ca  tdrmines genersles los carbohidratos
eathn regulades por ta relaclibn mutua entre la iasulins ¥ el glucagon.

Tamblen ha stde  LInveiucrado en fa regulacidn de {a cotegénesis, &1 principal

sitio de degradscidn cs el rifon y en menor grado el higado.
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Lta hormona del crecimivnto haoce que disminuya la utilizacidn de la glucess

y fomonta la formacldn de protelnas y oscimula la gluchlisls,

IORMORAS  REGULADORAS Y CONTHAREGULADORAS QUE IKTERVIENEN EN EL CONTROL DE LA
GLUGEMIA. !

SECRECIDN EFECTO
Kormona reguladoca Flucrtuaclones de la glucosa AGlucosa Sangulnen
Insulina Sanguinea en todo momento tCapracidn de glucosas

tslncesis da glucdgenc

Kilugendlisis
$Gluconeogénoats
Hormonas Hipoglucemia Eranca, ejer- $CIlucosa sanguinca.
<ontratagul adoras ciclio, estress
Glucagon Ytlucogendlisle
1Gluconeocginastis
Catecolaminas tGlucogendliisls

ACaptacidn de glucosa
Cortinsol tGluconeogénesis

daptacidn de glucosa
Hormona de

crecimie to iCaptacidn de glucosa.

Las alreraciones dentro del calcic del mecabolismo de los carbohldraton se dividen
en hipoglucemia e hiperglicemia, el prascnce trabajo ae enfocara sobre el primer
punto,
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HIPOGLUCEMTA=

pLLES L -] T

En cireunstanciss normales la concentracidn de glucoso se conzerva dentro de
limites pormales en un pericdc de 24 he. Conslderéndoss hipoglucemin tonto pa-
re recién nacido o término como retérmino cifras por debajo de 40mge/dl.

purante al tragporto la glucemin materna aumentn de 10-15%, pogiblemente de-
bido & la liberncidn de catecolaminoe por &1 stress, Los niveles de sangre del
cordfn varian muche en razén de 1a ingeatn materna da alimentom, administracidn
directa de seluciones intravenosns, durpeidn del trahajo del parto, yB gue 28 —
conaidera que un trabajo que durs mis de 12 hs, baja en forma consideorable las
eifras de data.

La propiedad de los tejidos fetnles para aumentap la gluctlisls en condicie-
nes de anpercbiosis ae prolongs en los necnatos, gue por elle tienen una bien -
conacida reaistencia o ia hipoxin en todun lam especies de animoles, pero esa =
regintenclia decling rApidamente después del nacimiento y desopnrece en pocag ——
gefanas . -

Una vez interrumspido el suministro de gluccan al] niflo por l1a ligadura del --
cordbn umbilicel, se utilizan las reservos del gluchgenc gque desclienden répida-
mente la del higade 80-90X en dog horas, la del misculo esquelético 50-B5% en -
des @ tree dios,

El homigénito enfrenta al nacer lao necesidad de satlafacer sus requerimienton
de energia que crecen rfipldamente e intervienen alteraciones finleléglicas, bio-
quimicas y anatémjcas que ocurren bruscamente al nocimiepto, hacen que se requle
ra méa energin,

Sa considerno que el necnata nleanza clfras de glucemia similarea & 1a del —
adulto & lan 48 ha, ¥ en éato Influye su ayuno primaric. Se considera que la =
frecuencin de hipoglucemia varla entre 2-3 de 1000 pocidon vivon.

Este frecuencins pumenta notablemente sn ol recidn nacida de pretérmino. Flu
de (1} obeervd que hastas un 14% de los premntures presentaban. Otro grupo que
tiecnen predisposicién o presentoria son los recién nocides de bajo peso para su
edad gestional,

Los Lactonten con Stress / hipoxia perinotal:

Los nifes con mnyor utilizacién de 1ln glucosa y enorgin cstarin predinpues-—

toB & lo hipoglucemin, el mecanimmo probablemente fea deblde a un pumento en lu



-l

Gluedlisis anancrabla unfds & un Incremento en la plucogendlisle.

Coma o) lactante do bajb pesa £sth sujeta 2 hipoxia, la rZombinacidn de menar
disponlibliidaddel suatrate y mayor uzilizapcidn nos da coms resultado baja en
ta concentracidn de  aArlcar. Qtro punto que se debe tomar on cuenta s ] aumenta

en la prodeceibn del lactato que nog evolucionard 2 un cundro de oscldosis.

Beard y cols (21 desztacan la asocelncidn entre 1la hipoxia & hipoglucemia

en e} lacrtante de bajo peso al necer y seinla una mayor meccsldad wmetabdlica.

LACTANTES CON STRESS POR FRIO.

£u  lea lactantes <con dafle per frlo se observa hipogiucemis. Mann y Elljot

(3) dascribleren 16 wuifles con dao por frio neonatal, despubs de una expesicldn
prolongsda m temperaturas inferiores ambientsles a 32.7 grados centigrades,
En dicke sstudic ) de los & nifios presentaron hipoglucemis marcada, se presums

que 1a hipoglucemia resulta por clevecidn de los deidos grapos tibras secundaria=—

mente n una respuesta norepinefrinlca inducida por el frie.

SEPS15 NEONATAL.

La hipogiucemlia es Crecuente en ka  sepsis
en un eatwdio en 20 de 56 pacientasn,
aporte

neonatats Yeung (4} la observd
Se conaidera que la dismiouctdn er ol
caldrice y el aumente en 1o tasa merabbdlica vy una probable mayor utliiza~
cidn perifirica por Incremence en la senstbllidad de la insullna en la scpsis
aon sl mecanismo coausante de la hipoglucemla en ia sepsis.

LACTANTES CON CARDIOPATIAS CONCENITAS E INSUFICIENCIA CARBIACA CONGESTIVAR

Se observd una relacldn  inverss entre la  concentracidn de gluchgeno y el
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nivel de madurez al nacer. Estas reservas st depletan ripidamente al haber
anoxia, Esto fup domostrado por Benzing y cols (5) en donde mostraron una serie
de 27 paclentes en donde hube aparicldn simultinea de hipoglucemia ¢ insuficiencla
cardlaca congestiva aguda svcundaria a cardlopatla congéntita.

La reduccidn de la Ingesta dietdtica unida a disminucldn del gluchpeno hepltico
causd la hipogluzemia,

LACTANTES CON GLUCONEOGEMESIS Y CLUCOGEROLISIS DEFECTUOSA.

En los lactantes iIncapaces de mantenar una gluconecginesis normal se obaervd
hipoglucemia. E1 glucagon Influye en la produccldn hepadtica de la glucosa,
pues aumenta la gluconesginesis y la glucogendliais,

Vidnes y cols (&) registraron J casos de hipoglucemfa neonatal peristente,
uno de lon cusles mostrd una distribuctdn celular Fosloenol Pilruvato Catboxikinasa
ancemal en la fraccidn excramitocondrial,

Existen algunas eniermedades como son la entermedad por el almacenamiento
de pglucdgeno tipe 1, en donde existe unn deficiencia de 1a glucosa 6 fosfato
deshidrogenesa. Otra es la galactosemla en donde antes de presentarse como

cotaracas, sepsis lccericia, nos va dar dacos de hipoglucemia.

HIPERINSULINISHO.

La hlpuélucemiu posteriot al aumente de Lhsulina plaemicica, acompafls o

diversas alreraclones descritas en los isloces en donde {ncluyen ai

1.~ Hijo de madre diabética.
2.~ lncompacibilidad de RH.

3.~ Exangulneoc transfusidn.

4.- 3lndrome de Hechwith .

5.- Nenidioblastosis.
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H1.JO DE MADRE DIABETICA:

Puede tener hipoglucemla aunque generalmente &sta a su I{nlcio es asintomatica.
Se suglere a la hiperglucemia materna como cnausante gque aparce:ca hiperinsulinfsmo
aecundario a 1la estimulacidn sostenida de las cdlulas de los isiotes, aunque
Lo insuline no cruza la placenta, la glucosa sl lo hace y el reci#n nacide
muestra hiperplasia de tas células insulares y niveles sécicos de fnsullina

altos.

INCOMPATIBILIDAD AL RH.

Estos nifios estin generalmente muy afectados por su enfermedad, con anemia
grave, c¢on hepatoesplenomegallas en el momeante del nacimiento. En ocasiones
puede manifestarse dosde av inlcio como estade de chogque y colapss con hipogluce-
mia Importante y en dichas clrcustancias la administracidn rdpldn de glucosa
pntes de la administracidn de sangre puede satvar al pacfente tal como lo demostrd
on WYAP (7).

Estos nifios tlenen Islotes excesivos de hematopoyesis en el higado y en

el bazo. La causa del hiperinsulismo en &stos nlfios no estd clara rodavia.

EFECTOS METABOLICOS DE LA EXAGUINEOTRANSFUSIONES:

La hipoglucemlina posterior a um exanguineotransfusidn puede ser un problema.
La sangre heparinizada conticene gluceosa adicional, ademiis del anticoagulante,
el aumento de los niveles de Acidos grasos contribuye al potenclal hilpogluckémice
¥ en casoas agravantes comoc es Ja lncompatibilidad severa a Ril. La exangulneo
tronafusidn no se puede llevar a cabo sl no es con la aplicacidn contlpnua de
glucosa.

La sangre «cen citrato, su dextrosa aporta a la mezcla hasta 300mgsfdl.
ds azhcar por lo que la carga de glucosa ocaslona una respuesta insullnica
reactiva ¥ que nos va a ocasionar un estade de hiperinsulinismo reacrtivo tal

y como lo demostraron Schiff D y Cols {8) en Bu estudio reallzadoe con cl uso

de saNgre Cirratada.
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SINDROME DE BECHWITII WIDEMANN=

En 1964 Backwith y Cols deacribieron un aindrome caracterizado por onfaloce-—
1, macroglosin muscular y vidcercmegalles. En forma simulténea wWidemann cbser
v§ un cusdpo similar en 3 hermanos., Lo hipoglucamia se observa en casi 50% da
loa casos, en éstos nifios hay hiperplasia de los isiotes pancredticos, aungue -
#u etlologfa no es muy clara.

Todas éetam entidades se obeervan en loa recién nacldeos aunque hoy una infi-

nidad de coupss de hipoglucemias que ne menclonardn a continuacidn:

HIPOGLUCEMIA EN AYUNO, CLASIFICACION=

I.~ EKDOCRINAG
@.~ Tymores de células insulares productoras de insulina.

b.= Tumores de extrapancreidticos que cousan hipoglucemia,

1.~ DEFICIEMCIA DE HORMONA DE CHECIMIENTO=
a.= Hipopituitarismo,
b.= Daficiencin monotrépica de hormaona de crecimiento.

2.= DEFICIENCIA DE CORTISOL.
a.- Hipopituitarismo.
h.= Deficlencia de enzimas gluccneogénicns afslada de ACTH.

c.~ Enfermedad da Addison.

I1.- HEPATICA=
a.— Enfermedad por almacenamiento de glucégeno.
b.~ Hecroais hepdtica aguda por toxinam o viral,

c.= Insuficiencia cardiaca congestiva.
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T11.- DEL SUSTRATO=

a.~ Hipoglucenia de ayuno del embarazo.
b.- Hipoglucemin Cetdtica da la lactancia,
c.~ Uremia.

d,— Desputricldn grave.

IV.= CAUSAS DIVERSAS.

w.~ Hipoglucemia por auteimmunidad contra 1a insulina.

Loa sintomas en laos recidn nacidos generalmente tienen un inlcio e caracteris-
tico, puede haber 1lante anormal, apatla, hipotermia, hipotonla, desasosiego,
letarge, temblor, taquipnea y en etapas mda tardlas y peligrosas hay clanosia,
apnea, convulafones y paro cardicrresplracoric.

se describen en forma desde el punto de visca anatdmico y fisfoldgico en
dos fendmenosg

1.~ Falta de suministro de glucosa al cerebro {neuroglucapenta).
2.~ Estimulacidn del aelatemn simpatosuprarrenal gue aumenta la secrecidn de

catecolaminas.
Y los slntomas varlardn de acverde a esto en forma respectivaj;
1.~ Cefalen, falta de atencidn, fatigas, confusidn, alucinaciones, convulsiones

y coma,

2.- Palpitaciones, diaforesis, temblorss y hambre.

NESIDIOBLASTOS1S=

Es un términe derivade por Laidlaw en 1938 an donde describe que exiate la

formacidn de cdlulas endocrinas y cilulas en los conductos pancredticos,
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Rosa y cols (9) definen a &sta entidad como un desorden asociado a hipoglucemia
hiperinsulinismo y tejldo pancréatico con una organizacidn inmadura,

Es la causa mhs comin de Nhipeglucemia severa con el recidén nacido, slendo
una enfermedad rara en donde hasta 19BB folo se hablan repartadn en ta literatura
18t casos y en donde radlca gran importancia ya que i no sc reallza diagnbstico
y tratamlento oportuno y correcto las secuelas ncuraldgicas son irreversibles.

Yakovack y cols (10) reallzaron tinciones con Hematexlilina y Eosina mostrande
evidencls de hipertrotia de las cdlulas beta y  por consigulente aurento de
ta insulina, por lo que se clasifica dentro de los cstades de hiperinsulinisma
Heltz y c¢ols (11) han hecho un estudio importante acerca de ésta enfermedad,
mostrd que habla una anomalldad en 1la distribucidn del nbmerc de las cetulas
glucagon, 8somastotatina y cé&lulas pollpéptidan pancridaticas, por lo que se
dedujo que las alteraciones no sdlo esthn presentes en lus celulas de Lnsulina.

Tambi:n notd que habla  variantes de estn enformednd y que se describleron
como, adenoman, hiperplapia o microadenomatosis.

Este putor tambidn demostrd en estudios reallzades e¢n fetos gque los cambios
son debido a un  inapropiade control endocrinaliégico durante las primeras fusen
del desarrollo del pincreas, por conslgulente no se puede saber &i &sta Inflvide
por factores externos.

Tambi&n se ha wvisto que hay participaclin gendtica reportindese cascs coma -
es el Mathew Pm y cols (12) en donde en su revisidn, cbservaron varios casos
de bdsta enfermedad entre famllisres sobre todo s! cataban casados con consagul-
nedad, tanto en primera cocme en segunda linea.

Se ha wvisto que la leucina es un factor estimulader pata la neogdnesis de
las citlulas beta.

Los camblos histapatolbgicos, asl como la historfa de la enfermedad, no
se tnonocen, por lo  que desde $u descripeidn hasta la actualidad slgue hablendo
muchas interrogantes acerca de la enfermedad.

El embarazo c©cn &stos paclentes suele ser normal, las madres no cuencan con
antecedentes de diabetes, ni cursaran con hipo o hiperglucemia durante el embarazo
El exdmen (1sico asemeja al hijo de madre diabdtlca, con un peso mayor al esparado
son  productos macrosdmices, con paniculo adiposo abundante, en ocasiones se

puede encontrar hepatomegalia la cual en biopsias realfzadas
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son normales.

A las horas de nacldo manifiestan datos de hipoglucemia, sincomas que pueden
suet muy varlados presentindose como rechazo al aliwento, diaforesis o alntomas
mis graves como apneas, crisis convulsivas o muerte sbbita como en el arclculo
descbito por Ayhsley-Green en donde de los tres cases ropovtados, ung s& prosento
como muecrte phblta y en donde c¢n la autopsia se encontraron cambjos histoldglcos
sugerentes de dsta enfermedad.

Gencepalmente ia  hilpoglucemia es de dificil control a diferencla de las
habituales en los recién nacldos en donde son transitorins,

El diagrdatico se hace sospechandole y pensande en &1, y 1a descripeidn
flsica de loa pacientes ya sefialads anteriormente.

La determinacldn  ¢e la Glucosa, la cual se encuentra baja y en forma persis-
tente. Lo determinacion de¢ ta insullna nos reflejari su estade de hiperinaulinls-

mo.

Loa cuerpos cetbnicos se encuentrani negativos y la cetonemla es negatlva.

Otros exadmenes de utilidad pere que sole se encuentran en hospitales con
un buen equlpe de laboratorio es la determinncidn de Peptido C el cunl se
enconttard elevado y que nos dice de ta cancidad de insulina enddgena circulante.

El wltrasonida y la TAC abhdominal con enfoque en Arca pancredtica rars

vez son de utilidad,

En la sala de UCIN LIngresd un paciente con esta enfermedad.

Fichaj
Hombre.- Ezequiel Ldpez Sorero.
Registro.— 658645

Sexo.~ Masculino,
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Fecha de ingreso,- 14 de junlo de 1988
Fecha de cgroso,- 14 de septiembre de 1988,
Dlas de estencia hospltalaria,.- 123 dlas.
Sala.— UCIN.

2do. fngresc.- 12 de scptiembre de 1988.
Fecha de egrese,- 3 de octubre de 1988
pias de escancla hospitalaria.— 11 dlas.
sala.~ endocerinotogla.

Lugar de procedencia.- Altamivano Estade de México.

ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES:

Abuelos paternos y paternos Vivos y en buen estado de salud.

Padre de 28 afios de edad, obrero, toxicomanlas negativas, en buen estado
de salud.

Madre de 28 afios de edad, analfabeta, toxlcominlas negativas an buen eacado
do salud. )

Tres hermanos sanos en buen westado de salud. Niega antecedentes diablticos

u de ocra indole.

ANTECEDENTES PERSONALES NO PATOLOGICOS=

Son originartfos del Estado de Hixico, provienen de un medfo socigecondmico
muy pobre con malos hibitos higlénicos dietdtlicos. Casa de un cuarte donde habican
5 personas, no cuenta con lur, agua o drenaje, tomando agua de pozo.

Sostén acondmico del padre y no conviven con &ste. Es producto de ln gestacidn
7 embarazm con tres ahortos, para tres, sin control prenatal. no cursd con infe-
cciones, no hubo ingesta de medicamentos, no hay exposicidn a Hx, nl terntoginicos
producto wobtenido por cesdrea, por parto prolongade y situacidn oblicua con
Apgar al nacimiente de 7-8 con peso al nacimiento de 4.150 Kg. se desconoce
su FUM, dentro de las manilobras de reanimacidn sdlo requirid de aapiracidn de
secreciones y 02 por dos minutos con buen cstado posterlor, se desconoce ayuno

primario,
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ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOCLCOS:

Es trasladado del MNaspital reglonal de la 55A en donde las primeras 28 hr,
tuve una evelucidn satisfactoria dindosele leche maternizada a dllucidn normal
datos obtenides por la nota de traslado.

En dicho hosplital presentd a tas 30 hr. diaforesis, hipotonia genceralizada,
clanosis ¥ on ocaslones crisls convulslva, no se describen las caracterlsticas
da &sta, se le detectd hipoglucemlia de cero y se le mane)d con glucosado al
50% a 2 mls kg y porterformente con glucosa al 153%.

§e 1lc tomd una Rx. en donde se rcefierc habérsele wncontrado un inflltrado
nodular y es el motive por el cual se traslada. Dicha imagen no se corrobord
a 3u lngreso.

A su  EF, con buen estado general, macrosdmico, con aumento del panlculo adipeso
cardiopulmonar sin compromiso, abdomen sin visceromegalias, extremidades integras
con tinte lctérico en tegumentos.

Peso.~ 1,800kg. Talla.- 58cm., tenp.- 36,5 PC.— 37 PT.- 36 I'A.-
35. descrostix.— 25

Se¢ le dejd en ayuno y sc mane]d durante su estancia hospitalaria con aporte
de glucosa el cual se Inilcid o Bmgeikg min hasta 15 mgslkg min sin control de
la glucemia. Al no haber respuestas con las solucufones endovenosaa se Inicld
tratamiento con hldrocortizona a dosis de 5-10mgs kg dla con resultados variables
para la normalizacién de la glucemia.

Otro medicamento usado fud el diazdxido a dosis de 5-20mgs|kg dla con buenos
resultados Iniciales, aunque posteriormente continud presentando cifros bajas
dn glucemia.

Por persistir con hipoglucemia a los 10 dlas de estancia hospitalaria se
le pracricd pancreastectomia subtotal, reinterviniéndose a los 19 dias de estancia
raalizindose pancreatectomla cotal por presentar ¢kfras de hipoglucemia severas
con cifras de pépride € altas en relacldn o la glucosa sarica.

E} reporte de patoclogla describe a los cortes del pancreas con proliferacion
dLfusa de las cdlulas insulales que (orman pequefios agregados focales, aunque

la mayorla se encuentran dispersas entre los acinos. Dlagnostico de Nesidioblasto—

Bis.

ESTe TESI
VOIESIS g
SALR e iy um..fg?fgﬁ
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Posteriorments a la segunda elrugla el paciente presentd rocuperacldn de
las cifras do glucoss s=sangulnea, prosentando posateriormente hiperglicemias
hasta cncontrar las clfras ideales de insuiina por vla exbdgena parn mantener
una glucemia normal.

Durante su @scancla hospitalaria prosentd en varlas ocasicnes crisis convulsi-
vas tdnlcas y clbnlcas, las cuales en su inicio coincidieron con hipoglucemla
y posteriormente con cifras de glucosa normales, considerdindose que eran secun-
darias a evontos hipbxlces durante 1los moliiples cuadres do hipoglucemias
que ol paciente presentd,

Se hicieron determinaciones de insulina sérica y determinaclones de péptideo
€, resultando algunas c¢ifras altes por lo que se corrobord su eatado de hiperin-

sulinismo

DISCUSICH.

Se trata de un paciente masculino el cual se confirmd por patologla el
diagndacico de Nesidioblastosis.

Es un estado de hiperinsuliniamoe producido por un aumento &n la produccidn
de insulina soccretadas por las cdlulas beta del pincreas,

El diagndstico y tratamlento oportunc de &sta enfermedad es de suma importan-

cia ya que 8l se hate en forma correcta se evitardn secuelas importantes a
nivel del 5.N.C. sccundariamente a los eventos hipdxicos.

Se intenta de primera instancia el tratamiento mddico cn donde se han repurta-—
do mbltiples medicamentes y en case de [allar &ateos se recurre al tracamiento
quirdirgico.

Dentre de los medicamentos mis uwsados y de primera llnea es el Diazdxido,
su uso ecstd bien documentado, sc utiliza a dosis entre 5-20mgskg dia.

Es un medicaments caro, que tciene electea colaterales, se ha encontrado
efectes extrapiramidales hasta en un 15% de los casos.

EL principal efecto colateral es 1o hilpertricosis lanuginoea, Mac Graw
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y cols (13) repartan 2 pocientes tratados con dinzdxide de dosis terapéutica -
chpervando guo poasterior sl uso de mds de 10 dies sus pacisntes desarroliscon -
ipsuficiencln cardiaca debido a que causa retencidn de gedio y disminucidn deld
aclaramiants renal,

Otre de iog medicamenton utilizados es in nomastotatipa wshndose a dosia de
8 mga/kp/dia, produce diemihucido dea 12 concentracidn de insulina y humeste en
las eifras de glucosa., Eate medicamento se puede uaar pblo a asociade con el
glucngon., Ho e85 un medicamento que me uon de primers inatancin pero eatd docu
mentade §u uso ya gque tione importantes dusventnjaé comp ew ol que se aplica -
en forma intravenosa y éate debs durar varios diss o semanes y tenliendo fotos
phclentss mabundante panfculo ndiposoe &8te es un verdadera problema.  Aungue -
reclentemente Pierpe-Fransoin Bhgess utilizé éste medicemento en forma aubcutd
el eon BpArontes buendss resultadou (14},

Al intarrumpir éste medicomenta puede gcasionar recitdivag de 145 hipogluce-
mlae ¥ ser &aAtan mdm @oweras.

Wilson ¥ Colw en eu descripcldn ohtuvieron buenes resultades, o utilizaren
al haber falledn el diszéxido y los estercides y que en case de hipoglucemian
spyeran, cleva la glucoan sérica evitandc ¢Ubilo nl glatema nervioso central,

Otro de los medicamentos es el Alloxan, la cual eB une droga citotbxica es~
pecifica hocin lon célulos beta y en donde g8 ha demostrado en animnles que s
pupde ocasionor diabetes,

El sitio de accidn ¢s extracelularmente en la membrans de las célulps beta,
a4 usn as.limltadn ya que puede caudatr severos clfectot colateralen, debe mopi~
topizaree y puede ser wna alternativa e=a falles previan. El eatudie de Patpi-~
cip Davideon {16) reportd 2 casos con buenon resultados después de hober uga~
do los medicomentos de primora I{nea.

Otra nltarnativia es £] uso de 1a hormana de crecimiento ya que reduce loa -
requorimientos de gluzosn en los niilos. Los primercs dertvados nue se usaron
fusron de origen hovino, actualmente g2 uss la humnna. Su uso en limitnde -—
Hacking y Cols {17) e#n la Universldad de Berminghtm fue &1 primera on usarla ,
la dosis demgutrdH ser efectiva pere =8 un tanto arbitraris. Eo poco in expo——
riencin que s& tiene y &atn se utilizn cunndo Ia clrugin ya e realizd.
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Ei plucagon en {forma de protamina de zinec tombidn ha side vtilizado. Hose
Susan o&n Baltimovre is usd cou buenas tesultados,
tratar hipoglucemia aguda.

ac usa [recuentemence para

Boheh y cols (18} han wusado dictas con derlvados de malz para mantener mis
horas Yas cifras de glucemia normales con excelentes resulcados.

Unp  gran parte de los pacfentes fallan al tratomlento médico y se recurre
al tratamlento quirirgico, cl cual o5 tambiln discacido.

Algunos centras hospitalarios pracrican pancreatcocomis  subtotal
ss reseca del 75-B3% del pincreas, otras

cn  donde
escuclas sugieren gue se reseque de

primera instancia o) %5% del pincreds como es ol prupe de Martin y cols{i%} recomen

dando 1a totasl por la perslstencia de la hipoglucemia en 1a mayoria de los pacicn-

res 5 evitando un segundo evente qulriirgica.

54 bien &ste vs clerto hay que tomsr en cuents estudins como el que realizardn

punger y cats [20) en Oxford en dunde cstudiaren la funcidn endocrine despubs

de la pascreatestomla total y  subtotal, encontrands que en la primera exlscia
una deficiencia marcada de la fumeidn endocrina.

En  1los pacientes a  los cuwales se les priictice wna pancreatectomls subtotal

¥ que ne requirleron ung segunda  eirwgla  tuwvierdn

una funcidn prictlcamente
wormal. Aurgue

per obtro lado la presencla de hipoglucemia en pacléntes que requi-
rierao uno segunda cirugla, los eventus hipdxicaos dojnron secuelas {mportantes.
Par todoa csato ol tracamlentn de &sta enfermoded es muy controvertido y discuti-

do. Las complicaclones mja frecuentes gncontradas a la cirugla son 1a cvisceracidn

y tas infecciones por estafllococos, por lo que 1a profilixis contra el estaffio-

¢oco, despuds de la cirugls estdé probablemente indicada.

La nesidioblastosisa es una entidad rara, de la cuali todavia hay muchas inte-

rregantes ¥y on donde poara  diagnesticar Ja  enfermedad

hay que pensar en ella
y conocerla pars cvitar secuelas (rrevecalbles.
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