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Carta del Editor:

xpresiones médicas es una revista que nace en

los estudiantes de la Escuela de medicina y que

adquiere un rumbo definido gracias al trabajo y

dedicacién de todos los que formamos parte de
nuestra Universidad.

El propésito de nuestra revista es informar, difundir,
asi como fomentar el desarrollo de la escritura en nuestra
comunidad universitaria. Esto a su vez nos permitira te-
ner una formacion maés integral, ya que el médico del fu-
turo no sélo se formard en el salén de clases, en hospita-
les, en congresos, sino que ahora tendréd una ventana mas
para poder expresar todo lo aprendido durante su vida
profesional.

Expresiones Médicas, es un érgano informativo donde
el lector encontrard informacion relacionada con la medi-
cina, en los siguientes apartados: casos clinicos, investiga-
cién y revisiones bibliograficas, siendo asi una publica-
cién de importancia social, donde, tanto estudiantes, in-
vestigadores y médicos compartirdn su trabajo por medio
de la escritura.

La necesidad por la vanguardia y la basqueda por ser
cada dia mejores, obliga al profesionista a ser mas comu-
nicativo y a crear un campo profesional cada vez mads
competitivo; es por eso que mientras tengamos ese objeti-
vo como prioridad, podremos entonces ser capaces de to-
mar papel y ldpiz y asi empezar a vivir el gran, peto po-
co conocido mundo de la escritura.

LSS~
G. Adviin Verdin Zendejas.
Presidente del Comité Editorial
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Sindrome de Guillain-Barré en un
nino de 4 anos, donde se discute la
presencia de una Meningitis Viral

Eduardo Romo Martinez (7o semestre medicina).
Asesores: Dr. Antonio Rodriguez L.(Pediatria) y Dr. Javier Garcia B. (Neurocirugia)
RESUMEN

Se trata de un paciente preescolar sin datos antecedentes relevantes,
que inicia su padecimiento con un cuadro gripal y debilidad de miem-
bros inferiores, evolucionando a pardlisis generalizada con compro-
miso respiratorio importante. Los diagnésticos propuestos al ingreso
sugieren principalmente la Meningitis Viral y, como probabilidad, el
Sindrome de Guillain-Barré, Como es el caso, se realiza la puncién
lumbar obteniendo resultados que afirmen estos diagnosticos, solo
que al hacer el rastreo de infecciones virales. las pruebas resultan
incompatibles entre la Meningitis y el Sindrome (cuando se habla de
que uno desencadena al otro), por esto es dudoso establecer acertada-
mente estos dos diagnosticos como definitivos. En este reporte se da
un andlisis que separa un diagndstico de otro, hasta poder discutir que
hay formas en la que la Meningitis Viral puede ser un diagnéstico
erroneo cuando las muestras de laboratorio apuntan hacia otra
patologia (en este caso, una enfermedad muy interesante y que en
relacion a una infeccién meningea de origen viral, deja mucho por
ensefiar). Ademds. dentro de la descripcion de este trabajo, se da una
revision completa sobre la etiologia, fisiopatologia. la clinica, el diag-
néstico, las indicaciones generales y el prondstico de estas dos enfer-
medades, con el fin de dejar un criterio amplio para analizar la dis-
cusion y conclusiones de este caso clinico.

ABSTRACT

Is a prescholastic patient without excellent antecedent data, that initiate
their suffering with a gripal panel and weakness of inferior members,
evolving to paralysis generalized with important respiratory commitment.
The diagnoses proposed to the entrance suggest the Viral Meningitis and
like probability mainly the Syndrome of Guillain-Barré. As it is the case,
the lumbar puncidn is made obtaining results that affirm these diagnoses,
single that when doing the tracking of virales infections, the tests are
incompatible between the Meningitis and the Syndrome (when is spoken of
which one triggers to the other) and by this it is doubtful opportunely to
establish these two diagnoses like definitive. In this report an analysis
occurs that separates a diagnosis of another one, until being able to dis-
cuss that there are forms in which the viral meningitis can be an erroneous
diagnosis when the laboratory samples aim towards another pathology (in
this case, a very interesting disease and that in relation to a meningea
infection of viral origin, lets much teach). In addition within the descrip-
tion to this work, one occurs a complete overhaul on the etiology, the gen-
eral physiopatology, clinic, diagnosis, indications and the prognosis of
these two diseases, with the purpose of letting a criterion ample to analyze
the discussion and conclusions of this clinical case.

decimientos como los virales dados por el
virus de la influenza, herpes virus, Epstein-

INTRODUCCION

El Sindrome de Guillain-Barré es una Po-
lirradiculoneuropatia desmielinizante poco
frecuente (1/100,000 habitantes), que consti-
tuye una urgencia médica y que requiere un
control constante, atin més cuando estd evo-
lucionada en la etapa que antecede a la mor-
talidad y que esté comprometiendo a un pa-
ciente pedidtrico por las afecciones psicolé-
gicas que se dan posteriormente. La hipéte-
sis patogénica menciona que se trata de un
proceso inmunolégico, donde un agente in-
feccioso o un antigeno desconocido pueden
llevar a esta enfermedad. Cuando se trata de
la infeccién (de vias aéreas superiores o gas-
trointestinales, aunque se sugieren otros pa-

Barr virus, citomegalovirus, entre otros ),
pasan no mds de 15 dfas y viene una reac-
cién inmunitaria. Se presenta la sintomato-
logia dada en estadios, comenzando asinto-
matico, luego signos y sintomas minimos
como la astenia y la arreflexia asimétrica,
posteriormente aparece una debilidad pro-
gresiva en mds de una extremidad evolucio-
nando dentro de 4 semanas con imposibili-
dad para deambular y finalmente un com-
promiso respiratorio por la pardlisis de los
musculos intercostales que compromete la
vida. Para confirmar el diagnéstico se expo-
ne la hiperproteinorraquia y disminucién de
la velocidad de conduccién nerviosa demos-

Expresiones
Vol. 1+No. 1+Mayo/Agosto 2002 IHUCTEPNE Médicas



Publicacion del Programa de Medicina del Instituto de Ciencias Biomédicas

trada en la electromiografia. De las com-
plicaciones frecuentes se menciona la
bronconeumonfa, atelectasia, taquicar-
dia, infecciones urinarias, hemorragias
de tubo digestivo o convulsiones, por
ejemplo. La Meningitis Viral como el
Sindrome de Guillain-Barré muestra en
LCR hiperproteinorraquia, pleocitosis y
ligera hiperglucorraquia. Cuando se ha-
ble de que una Meningitis Viral evolu-
ciona a Sindrome de Guillain-Barré, o
que ésta sea una muy posible complica-
cion: simplemente se tendrfan que obte-
ner las evidencias de laboratorio donde
aparezca el agente viral comtn para las
dos afecciones (ver Figura 1).

DESCRIPCION
DEL CASO CLINICO

Nifio de 4 afios de edad que inicia su
padecimiento con un cuadro gripal pre-
sentando rinorrea hialina, disnea y tos
en accesos que se exacerba al correr y ju-
gar; a las 96 horas de su evolucién, co-
mienza con debilidad de miembro infe-
rior izquierdo de forma progresiva que
le impide finalmente deambular. Ade-
mads, presenta dislalia por lo que tiene
que comunicarse con el movimiento de
las manos. De su historial médico no se
destacan antecedentes de importancia,
aunque cabria mencionar las toxicoma-
nias por parte del padre (marihuana y
cocafna). A la exploracion fisica se le en-
cuentra con actitud irritable, pronuncia-
cién de palabras a medias, nariz con ri-
norrea hialina leve, sialorrea, campos
pulmonares con estertores crepitantes
diseminados, reflejos osteotendinosos
disminuidos (principalmente en miem-
bros inferiores). La radiografia de térax
muestra infiltrados en la zona perihiliar
y en porcién basal derecha, junto con
elevacién del hemidiafragma derecho
(ver Figura 2). El EKG muestra una fre-
cuencia cardiaca de 160 latidos por mi-
nuto y los demds datos caben dentro de
lo normal; la biometria hemadtica, el exa-
men general de orina y el perfil quimico

*Enterovirus

«Virus de las -Infec?ién
paperas VIH dg vias
*Virus de la Herpes simple | y I respiratorias

Coriomeningitis Virus Epstein-Barr altas
linfocitaria Citomegalovirus -Gastroenteritis
*Herpes Fie origen
varicela-zoster infeccioso
*Arbovirus

Figura 1. Diagrama que muestra la etiologia de la Meningitis Viral y Sindrome de
Guillain-Barré: notese los agentes virales que coinciden en las dos enfermedades.
Esquema dado segln por Guard J., Grav J.M. & Net A,

reportan normales. Con estos datos, se
determina como diagnoéstico de ingreso:
“Bronconeumonia basal derecha + pro-
bable Meningitis Viral + Neuropatia de
origen a determinar”.

Posteriormente dentro de los si-
guientes ocho dias de evolucién presen-
ta expectoracién en pozos de café, taqui-
cardia secundaria a fiebre, campos pul-
monares con rudeza respiratoria, llena-

Figura 2. Radiografia de torax
tomada en el ingreso, que
muestra infiltrados en la region
perihiliar como en la porcién
basal derecha y elevacion del
hemidiafragma derecho. UCI
Pediatrica del Hospital General
de Ciudad Judrez.
Febrero/2002.
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do capilar de 2”, micciones esponta-
neas, evacuaciones ligeras, y disminu-
cién de la fuerza y tono en todo el
cuerpo, ausencia de reflejos osteoten-
dinosos de miembros inferiores y su-
periores; insuficiencia respiratoria
acentuada que amerita intubacién y
apoyo respiratorio mecanico; mien-
tras que los estudios de laboratorio
como EGO, BH y el perfil quimico, si-
guen presentando resultados norma-
les. Por esta razén, como neuropatia a
determinar se sospecha del Sindrome
de Guillain-Barré y se pide el estudio
de LCR que reporta en la primera vez
los siguientes datos de importancia:
glucosa=89 mg/dl (45-75), celulari-
dad=100Xmm3 (0-10), protei-
nas=28mg/dl (15-45), linfoci-
tos=84Y%,; reporte bacteriolégioco con
estafilococo dorado en secreciones,
VDRL (-), VIH (-), GRAM (-). Dos dias
después cae en estado de coma con
duracién de 48 horas, lo que amerita
traqueostomia y gastrostomia (ver Fi-
gura 3), se realizan exdmenes de labo-
ratorio presentando las siguentes alte-
raciones a dos dias: LCR- gluco-
sa=79mg/dl, celularidad=100Xmma3,
protefnas=203mg/dl y linfocitos=87%
(ver Figura 4); Gasometrifa arterial con
datos de hipoxia. A la fecha de este es-
tudio (a los 29 dias de instancia intra-
hospitalaria), el nifio responde muy
ligeramente a los reflejos osteotendi-
nos del miembro pélvico derecho; sus
diagnosticos hasta tal dfa proponen:
“Bronconeumonfa basal derecha +
Meningitis Viral + Probable Sindrome
de Guillain-Barré + Hipoxemia en re-
cuperacion”. Se deja con indicaciones
esenciales para acortar el tiempo de
evolucién y evitar complicaciones co-
mo el apoyo ventilatorio mecdnico,
gastrostomia, mantenimiento de la es-
tabilidad hemodindmica, prevencién
de infecciones, analgesia, profilaxis
de trombosis venosa, higiene, mante-
nimiento de un buen soporte psicolé-
gico (personal de enfermerfa princi-

Figura 3. Traqueostomia (apoyo ventilatorio mecanico) y Gastrostomia: procedimientos in-

dispensables y manejados en UCI cuando hay paralisis generalizada por el Sindrome de
Guillain-Barré. UCI Pediatrica del Hospital General de Ciudad Juarez. Febrero/2002.

palmente), plasmaféresis, inmunoglo-
bulinas endovenosas e inmunosupre-
sores.

RESULTADOS
Y DISCUSION

De que se trata de una Bronconeu-
monia no hay duda, pues ésta se da
mds comiinmente en etapa invernal
por el agente que se estd reportando si
pensdramos s6lo por ese lado; pero
hay la posibilidad de que esta afec-
cién sea una de las complicaciones
mds frecuentes del Sindrome de Gui-
llain-Barré, y que a menudo sucede
dentro de la Unidad de Cuidados In-
tensivos. Segtin los datos clinicos que
se dan en la evolucién de este padeci-
miento (afectacién vegetativa, arrefle-
xia, insuficiencia respiratoria, disfa-
sia, afectacion de pares craneales, pa-
rdlisis ascendente, etc.), junto con los
resultados de laboratorio como BH,
EGO, SMC con caracteristicas dentro
de lo normal, hiperproteinorraquia e
hiperglucorraquia, y la pleocitosis su-
gieren que evidentemente se trata del
sindrome diagnosticado; aunque que-
darfa por realizar la EMG para confir-
mar 100% el diagnéstico (situacion di-
ficil por el estado del paciente). Lo

que es dudable y que no concuerda
con la evolucién, es el hecho de que
haya existido en algtin momento la
Meningitis Viral. Por un lado, se sabe
que el Sindrome de Guillain-Barré,
viene como consecuencia de una in-
feccién viral, pero cuando el reporte
diagnostico no demuestre el agente
viral que coincida con la Meningitis (
VIH, Herpes simple, Barr, etc.), no se
puede determinar ese factor como de-
sencadenante del Sindrome. Los dos
resultados del LCR dejan mucho que
pensar si se quiere diagnosticar la
presencia de una meningitis, por que
éstas exponen la glucosa y proteinas,
en un rango exagerado que no se ve
en la Meningitis Viral mas la ausencia
de nduseas y vomitos como la rigidez
de cuello. Todavia hay que sumar la
evolucién del cuadro, que no es mas
de dos semanas.

PRONOSTICO DEL CASO
Y CONCLUSIONES

En cuanto al pronéstico de este ca-
s0, el Sindrome de Guillain-Barré en la
mayorfa de los pacientes suele haber
recuperacién completa; es muy posible
que en algunos casos como en los pa-
cientes pedidtricos donde puedan reci-
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divar molestias como las parestesias o que se
quede una debilidad permanente en las ex-
tremidades donde mds se haya acentuado el
problema. Si la Meningitis Viral intervino o
no en este caso clinico no deja secuelas. Sabe-
mos que el antecedente de una infeccién de
via aérea superior como sucedi6 en este caso,
puede llevar a una reaccién alérgica (dando-
se una respuesta inmunolégica donde se pro-
duzcan anticuerpos contra glucolipidos lle-
vando a la desmielinizacién del nervio peri-
férico, etc.) y que junto con la gastroenteritis
infecciosa son los responsables en el 50% de
los casos de desencadenar este Sindrome. Si
se da la posibilidad de que una Meningitis
tiene que ver como factor etiolégico o que se
haya dado durante la evolucién, como se vio
en este caso: serfa una posibilidad dudosa,
un diagnoéstico seguramente descartado...
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Eutanasia y enfermo

en fase terminal

Lorenzo Domiguez Ruiz (90 semestre medicina)

Asesor: Dr. Armando Alarcon Dominguez (epidemiologo)

RESUMEN

El dilema ético de tratar o dejar morir a un enfermo en fase terminal,
sigue siendo una situacién angustiosa para los responsables en tomar una
decision. La sociedad en su propio desarrollo y los avances tecnoldgicos
de la medicina contemporinea han ido transformando nuestra manera de
pensar en cuanto a la eutanasia. Objetivo. Caracterizar las diversas pos-
turas de médicos, enfermeras, estudiantes de medicina y otros universi-
tarios relacionadas a la eutanasia, asi como buscar en la literatura pre-
ceptos fundamentales del tema. Metodologfa. En mayo y junio de 2001
se aplicé una encuesta de forma directa y al azar a médicos, enfermeras,
estudiantes de medicina y otros universitarios, acerca de la eutanasia.
Resultados. La mayoria de los encuestados esta a favor de la eutanasia en
su forma pasiva. el (66.6%) considera que la cutanasia se practica en
Meéxico (forma pasiva en su mayoria); el (58.7%) opina que la eutanasia
no va en contra de sus principios ¢ticos y deontologico; y el (70.8) estd de
acuerdo en practicar la eutanasia pasiva en el enfermo con muerte clinica
o estado vegetativo. Conclusiones. Este estudio muestra que la eutanasia
en los enfermos terminales hoy en dia es mas aceptable, las cuestiones de
la ética y deontologia médica se han dejado a un lado por muchos. Se
pudo encontrar que entre las mismas respuestas de los informantes existe
mucha controversia, que hace marcar un desconocimiento del tema.

ABSTRACT
The ethical dilemma to treat or to let die to a patient in final stage, con-
tinues being a distressing situation for the people in charge in taking a
desicion. The society in their own development and the technological
advances of the contemporanea medicine have been transforming our
way to think about euthanasia. Objective. To characterize the diverse
positions of physicians, nurses, medical students and other college stu-
dents related to eutanasia, as well as to look for in Literature fundamen-
tal rules of the subject. Methodology. In May and June of 2001 a survey
was applied of direct form and randomized to physicians, nurses, med-
ical students, and other college students, about eutanasia. Results. Most
of surveved people are in favor of euthanasia in its passive form,
(66.6%) considers thar euthanasia is practiced in Mexico (Majority in
its passive form ); (58.7%) they think that euthanasia does not go against
of its ethical and deonthologic principles; and ~ (70.8%) they are agree
in practicing passive euthanasia in the patient with clinical death or veg-
etative state. Conclusions. This study shows that euthanasia in the ter-
minal patients at current time is more acceptable, the questions of the
ethics and medical deonthology have been lefi to a side by many health
practitioners. It was possible found that among the same answers of the
informants much controversy exists, that shows a marked ignorance of

INTRODUCCION

La sociedad ha avanzado notablemente
en los dltimos afios, sobre todo en el &mbito
cientifico. Hay temas de particular contro-
versia que tienen que ver no sélo con la éti-
ca en general, sino también con la ética mé-
dica, como la eutanasia, la clonacién y el
aborto. Estos son hechos que han transfor-
mado nuestras formas de pensar, de actuar
y de sentir (1). La eutanasia no es un proble-
ma, como lo describen algunos autores, es
un dilema ético. Etimolégicamente, eutana-
sia proviene de los vocablos griegos eu
(bien) y thanatos (muerte), que antiguamen-
te trataban de significar una muerte buena,
apacible, dulce, sin sufrimiento fisico
(2,3,11,12); se podria entender que es el sue-
fio provocado antes de la muerte para evi-
tarle al moribundo una agonia dolorosa. El
vocablo eutanasia ha tenido diferentes asig-
naciones en el curso de la historia, en los
paises donde es autorizada, el término se
aplica como “Muerte digna” o “Muerte por
piedad” (2,11). Retomando varios textos, ac-
tualmente eutanasia se define como el acto

the subject.

de provocar la muerte en personas que su-
fren una enfermedad incurable y que no res-
ponden a ningtin tipo de tratamiento (3,4).
El que sufre una enfermedad irreversible,
que en ultima instancia causard la muerte en
menos de 3-6 meses, es un enfermo en fase
terminal, segtn la definicién de algunos
hospicios (7). Algunos estudiosos de la ma-
terial dividen a la eutanasia para fines prac-
ticos en activa y pasiva; la primera es la
muerte de la persona gravemente enferma,
inducida conscientemente por medio de una
accién positiva, generalmente médica, por
ejemplo: la aplicacion de una inyeccion con
una sustancia letal; es por eso que también
se le puede llamar eutanasia directa. La for-
ma pasiva es la muerte del enfermo por me-
dio de una omisién intencional, en palabras
mas sencillas, no hacer o dar un tratamiento
que era necesario para prolongar la vida,
por ejemplo: no conectarlo a un respirador
artificial o no aplicar alguna terapia dejando
que la muerte siga el curso natural de la en-
fermedad. En cualquiera de los dos tipos de
eutanasia, ya sea pasiva u activa, no existe

La eutanasia no es un
problema, como lo
describen algunos autores,
es un dilema ético.
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diferencia, la intencién es poner fin a la vida y
el motivo es evitar el sufrimiento (1,2,3,
4,6,10).

En la actualidad sélo algunos paises han
legalizado la eutanasia: Estados Unidos (tini-
camente en el estado de Oregon), Rusia, Suiza,
Australia (territorios del norte), y el 28 de no-
viembre del 2000 Holanda aprueba su legali-
zacién. En México, los miembros del Instituto
Mexicano de Tanatologfa consideran no reco-
mendable la aplicacién de la eutanasia. En
nuestro pafs se empieza a debatir el tema; el 24
de abril del 2001 el Instituto de Investigacio-
nes Juridicas de la UNAM organizé un foro
debate sobre la eutanasia, donde se considerd
que México estaba preparado para legalizar la
Eutanasia pasiva y recomendé se instale otro
debate a fin de determinar las reformas legales
para su prdctica. (2,11,12,15).

En la legislacion mexicana, y por tanto la
chihuahuense, no se considera el concepto eu-
tanasia, se toma como sinénimo de homicidio.
El Cédigo Penal del Estado de Chihuahua, se-
fiala en el articulo 6: el delito puede ser come-
tido por accién u omisién (16) De acuerdo a es-
to, se entiende que la eutanasia en sus dos mo-
dalidades, activa y pasiva, no tiene ninguna
diferencia legal y se considera como homici-
dio. El articulo 220 nos habla de induccién o
ayuda al suicidio (16); el médico colabora en la
preparacién técnica sin participar directamen-
te en la accién final, dicho de otra forma, se le
proporcionan los medio o la informacién al
enfermo de como suicidarse, por ejemplo, el
caso del doctor Jack Kevorkian llamado el
“doctor muerte” en el estado de Michigan,
donde realizé mds de 130 suicidios asistidos
reconocidos, por medio de su sistema llamado
Thanatron, que consistia en aplicar una solu-
cién fisiolégica y el paciente activaba la solu-
cién con barbittrico seguida por una de cloru-
ro de potasio (11)

Uno de los principios de la ética médica
tradicional es no dafiar y respetar la autono-
mia del enfermo (8,17) Si aplicamos estos prin-
cipios a nuestra vida de hoy, el médico debe de
buscar siempre el bien enfermo, evaluando él
hacer y él no, para no caer en los encareci-
mientos terapéuticos, que solo prolongan la
agonfa. En cuanto a la autonomfia, todo enfer-
mo tiene el derecho de rechazar cualquier tra-
tamiento, aunque este sea para salvarle la vi-
da; esto solo es valido en personas competiti-

vamente mentales, ya que el enfermo en fase
terminal puede estar sufriendo una depresién
que le incapacite tomar una buena decisién
(10,17,18,19) La mayoria de los estudiosos de
la ética argumentan que tanto por accién u
omision se puede faltar a la ética, no existien-
do diferencia moral entre eutanasia activa y
pasiva; una parte del juramento hipocratico
que puede ser muy aplicado: “No dare una
droga mortal a nadie si me lo solicitare” (18)

La posicién de algunas morales religiosas
ante la eutanasia, argumentan que en ningtn
caso estd justificado poner fin a la vida; la vida
es un don de Dios sélo a él le corresponde qui-
tarla (5) En un comunicado del Consejo Epis-
copal dice: la iglesia catélica recomienda que
no se realice el proceso de mantener con vida
a una persona en estado vegetativo a través de
aparatos y equipo carfsimo, cuando esto de-
grada la situacién moral y econémica de los
familiares (3)

OBJETIVOS

Caracterizar las diversas posturas de médi-
cos, enfermeras, estudiantes de medicina y
otros universitarios relacionadas a la eutana-
sia, como un dilema ético, moral y legal.
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Tipificar la opinién médica ante la
prdctica ilegal de la eutanasia en Méxi-
co.

Caracterizar la prdctica de la eutana-
sia pasiva en el enfermo con muerte cli-
nica o coma irreversible.

Identificar en la literatura preceptos
fundamentales de la eutanasia.

METODOLOGIA

La informacion se obtuvo de 263 en-
cuestados, de forma directa y al azar,
con preguntas cerradas. Los participan-
tes fueron 52 médicos, 72 enfermeras, 65
estudiantes de medicina y 74 universi-
tarios no estudiantes de medicina. Las
encuestas se realizaron en el periodo de
mayo-junio de 2001 en médicos y enfer-
meras del Hospital General, IMSS, 1555-
TE, y con universitarios de la UAC]. Al-
gunas preguntas fueron dirigidas para
todas las categorfas de informantes;
otras sélo a médicos, personal de enfer-
merfa y estudiantes de medicina. En la
Tabla 1, se observan las preguntas de la
encuesta y los grupos de informantes en
que fue aplicada cada una de ellas; el
cuadro coloreado significa que la pre-
gunta fue aplicada y el cuadro en blan-
co que no fue preguntada a dicho gru-

po.
RESULTADOS

Como se muestra en la Tabla 2, el
(57%) de todos los encuestados estd a

CATEGORIAS DE INFORMANTES

Preguntas de la encuesta Médicos Enfermera(o) |Estudiante Med| Otros univers.
¢ Esta a favor de la eutanasia?
¢A favor de la eutanasia activa,
pasiva 0 ambas?
¢Considera que la eutanasia
es una muerte digna?
¢ Considera que la eutanasia va en
contra de sus principios éticos pr':jagusr?té
y deontolégicos?
¢Considera que la eutanasia No se
se practica en México? pregunté
¢Qué tipo de eutanasia se practica? No se preguntd
Como profesional de la salud, No se
2a recibido la peticién de la eutanasia? pregunto
¢ Esta de acuerdo en practicar No se
la eutanasia pasiva en un enfermo pregunté
con muerte clinica o estado vegetativo?
¢Razdn méas comun por la cual un
enfermo podria solicitar la eutanasia?
Si ha tenido un enfermo terminal, NG 56 No G5 NG 56
;‘,piensa que la muerte de su allegado pregunté pregun‘té pregun‘té
fue con eutanasia?
¢ Donde debe ser atendido el enfermo
en fase terminal?
¢En caso de padecer una enfermedad No se No se No se
terminal, dénde prefiere ser atendido? pregun‘té pregunté pregunté

Tabla 1.

favor de la eutanasia; el (70%) de esta
proporcién opta por la forma pasiva, el
22.65% activa y el resto por ambas mo-
dalidades; las enfermeras se mostraron
mds a favor con un (70.8%) y los médi-

cos mds en contra que los demds grupos
con un (44.2%). El (61.2%) del total de
grupos de informantes acepta la eutana-
sia como muerte digna, siendo los estu-
diantes de medicina los que tienen ma-

No.(%)
Concepto Médicos Enfermera(o) Estudiante Médico Otros Universitarios TOTAL
Encuestados a favor de la eutanasia 23(44.2%) 51(70.8%) 34(52.3%) 42(56.7%) 150(57%)
Aceptacion de la eutasia como muerte
digna, segun categorias de informantes 25(48%) 48(66.6%) 44(67.6%) 44(59.4%) 161(61.2%)
Consideracion de la eutanasia como
contraria a sus principios éticos
y deontologicos 43(82.6%) 35(48.6%) 33(50.7%) 111(58.7%
Consideracion de los que opinan que se
practica la eutanasia en México 39(75%) 43(59.7%) 44(67.6%) 126(66.6%)
De acuerdo en practicar la eutanasia
en un enfermo con muerte clinica
0 vegetativa 38(73%) 53(73.6%) 43(66.1%) 134(70.8%)
Proporcion de personal médico que ha
recibido la peticion de la eutanasia 27(51.9%) 47(65.2%) 74(59.6%)

Tabla 2. Muestra la cantidad y proporcion de respuestas segun la categoria de informantes en relacion a la eutanasia.
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M A favor de la eutanasia

B3 Aceptacion de la eutanasia como
muerte digna

TgIFRERALG

[] Consideracién de la eutanasia como
contraria a los principios éticos y
deontologicos

[[] Consideracion de los que opinan que
se practica la eutanasia en México

W Aceptacion de la eutanasia pasiva en
muerte clinica o estado vegetativo

Estuciante de Otros [] Proporcion de personal médico que
medicina  unhrersitarios ha recibido la peticion de la eutanasia

Grafica 1. Nos muestra los datos de la Tabla 2 en representacion grafica y de forma comparativa.

yor proporcién (67.6%) y los médicos con
menor proporcién (48%). El (58.7%) del to-
tal de encuestados entre ellos médicos, en-
fermeras y estudiantes de medicina, consi-
deran que la eutanasia va en contra de sus
principios éticos y deontolégicos; observa-
mos que en la grdfica 1 las enfermeras ocu-
pan un (48.6%) y los médicos un (82.6%)
considerando a la eutanasia como contraria
a la ética. El (66.6%) del total de encuesta-
dos opinan que la eutanasia se practica en
nuestro pafs, la mayoria en su forma pasiva
con un (70%), (23%) activa y (7%) ambas. El
(70.8%) del total de informantes estd de
acuerdo en practicar la eutanasia pasiva en
muerte clinica o estado vegetativo. El
(65.2%) de las enfermeras han recibido la
peticién de la eutanasia, en los médicos la
proporcién fue menor.

Bl 23.5% de las personas encuestadas
que han tenido un enfermo terminal, ase-
guran que la muerte de su allegado fue con
eutanasia. De los 74 universitarios cuestio-
nados en caso de padecer una enfermedad
terminal, el 86.4% prefiere ser atendido en
su domicilio que morir en un hospital. El
67.7 % del personal médico y estudiantes
de medicina, opinan que el enfermo en eta-
pa terminal debe ser atendido en su domi-

50 .8
I Considerar perdida la
dignidad como enfermo
S & terminal
(] Portener una
4a- muerte digna
B Por cansancio de vivir
0
Il Para no depender
de los demés
20 i g :
[] Por el sufrimiento fisico
10 a1
a7
u l| \ .

Grafica 2. Muestra en proporcion las razones mas comunes por las cuales un en-
fermo podria solicitar la eutanasia, segun los encuestados.

cilio. EI (59.6%) de los enfermos podrian so-
licitar la eutanasia por el sufrimiento ffsico,
segtin observa en la Grafica 2.
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En los resultados obtenidos se puede
notar que hay poca homogeneidad en
las respuestas, pues la mayorfa de ellas
se contradicen. En el momento de la
aplicacién de las encuestas se observé
desconocimiento del tema, confusién y
un concepto erréneo. Los médicos estu-
vieron en contra de la eutanasia en un
42.2%, siendo que la mayoria de ellos
acepta la eutanasia pasiva en la muerte
clinica, y la mayorfa de los mismos opi-
naron que la eutanasia va en contra de
sus principios éticos; por lo tanto, se ob-
serva una clara contradiccién en sus
respuestas. En las de las enfermeras se
observa menos contradicciéon, por lo
tanto mds concordancia; muestran el
porcentaje mayor a favor de la eutanasia
(70%) y han recibido en mayor propor-
cién la peticién de la misma; menos del
50% opina que no va en contra de sus
principios éticos; de acuerdo a esto, son
las enfermeras las que pasan mds tiem-
po con el enfermo y estdn mds cerca en
los tltimos momentos de agonia, por lo
tanto, muestran mayor sensibilidad ante
el enfermo o ya no quieren batallar en
sus cuidados. En los estudiantes de me-
dicina es notable que se contradicen, al
observarse una proporcién mds alta de
los que aceptan la eutanasia como muer-
te digna que los que estdn a favor, la di-
ferencia es mayor que en los otros gru-
pos de informantes, aunque hay mds
homogeneidad en las siguientes res-
puestas que en los médicos. En el grupo
de otros universitarios, existe una dife-
rencia menor en sus respuestas a favor y
aceptacioén de la eutanasia como muerte
digna, por tanto, se contradicen menos.

Es claro observar que la eutanasia
hoy en dia se acepta mds en los enfer-
mos terminales, muchos de los que es-
tdn a favor argumentan que los enfer-
mos terminales generan un alto costo, lo
que significa un peso para la sociedad, o
que practicando la eutanasia se puede

proteger a otros que tengan mayor espe-
ranza de vida. Los que estdn en contra
de esta practica opinan que ni fines po-
liticos, econdémicos, sociales o nada pue-
de sustituir la dignidad del hombre,
aunque como enfermo terminal tenga
mala calidad de vida. Para el doctor
Jack Kevorkian quizds la eutanasia es
una forma de sentir sensibilidad con sus
pacientes, cuando para otros es un acto
inhumano o un crimen.

La mayoria opina que en México se
prdctica la eutanasia en su forma pasiva,
y una proporcién mds baja de los que
han tenido un enfermo terminal, asegu-
ran que la muerte de su allegado fue con
eutanasia. 5i nos ponemos a pensar que
México es un pafs en vias de desarrollo,
donde los hospitales ptiblicos carecen
de muchos recursos y hay millones de
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gentes en la pobreza, que muy apenas
tiene para comer, les resulta imposible
que atiendan a sus enfermos terminales,
no queda mds remedio que la eutanasia
para pacientes de escasos recursos.

La gran mayoria estd de acuerdo en
practicar la eutanasia pasiva en enfer-
mos en estado vegetativo; institucional-
mente es dificil tomar la decision de re-
tirar o no el tratamiento de sostén vital,
por ejemplo, un ventilador; se han re-
portado casos en que los enfermos diag-
nosticados con coma irreversible, se han
recuperado. Es dificil también que los
familiares entiendan que el paciente ya
murié clinicamente; muchos quieren ha-
cer hasta lo dltimo por su ser querido,
sin importarles el quedarse sin recursos
econémicos. En muchas instituciones
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privadas hay personal de la salud
que carece de ética y con fines lucrati-
vos se aprovechan del dolor ajeno,
ofreciendo estudios y tratamientos
carisimos que no son necesarios; re-
cordemos que se puede mantener a
un enfermo en estado vegetativo con
vida artificial por tiempo indefinido.
Es mads fdcil no aplicar un tratamiento
indtil que interrumpirlo una vez que
se ha iniciado.

El sufrimiento fisico es uno de las
principales motivos por los cuales el
enfermo terminal podria solicitar la
eutanasia, después derivan otras
cuestiones como el temor a depender
de los demds, cansancio de vivir, co-
mo se observa en la Gréfica 2. Vale la
pena analizar esta realidad, quizds los
enfermos que piden la eutanasia estin
solicitando un mejor cuidado, un
acompanamiento mds humano y no
tanta tecnologfa; es importante poner-
nos en los zapatos del enfermo en se-
mejante situacion. Muchas peticiones,

PaLABRA cLAVE: Tanatologia

Yo oo oaly st hve suclsosifpos o
mds que expresar los deseos del enfer-
mo, denuncian carencias de la medici-
na y de la sociedad, la falta de solida-

ridad y la incapacidad de sacrificio
por el ser humano que sufre. Todos te-
nemos el derecho a una muerte digna
y a que en un momento de sufrimien-
to se nos ayude, de tal forma que se
pueda hacer mds humana la dltima
fase de la vida. Es importante que
desde nuestra formacién académica
se nos inculquen los principios éticos
aplicados a la medicina actual, para
poder resolver problemas de mucho
valor ético. La ética también debe de
ser enfocada a mejorar la calidad de
vida de los enfermos terminales y no
optar por la salida mds facil:"La euta-
nasia”, aunque para algunos sea tam-
bién un acto humano que ayuda a cor-
tar el sufrimiento.

Quién puede quitarle el derecho al
enfermo, su derecho de decidir sobre
la forma de su propia muerte e impo-
nerle nuestros propios deseos?
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Osteoporosis Posmenopausica

Felipe Alonso Del Hierro Barron (90 semestre medicina)
Asesores: Dr. Kyong Ko (ginecologo), Dr. Eduardo Maldonado (ginecélogo)

RESUMEN
Un padecimiento que se considera milenario, con el paso del tiempo y
la oportunidad de la longevidad se ha convertido en una enfermedad
comiin. Debemos considerarla como una enfermedad generalizada en
la que la accién desordenada de osteoclastos y de osteoblastos condi-
cionan a la posibilidad de fractura. Se calcula que 25 millones de per-
sonas padecen osteoporosis, de las cuales 1.5 millones sufren fracturas
anualmente. La osteoporosis posmenopdusica afecta a 1 de cada 3
mujeres mayores de 50 afios. Tiene miiltiples factores de riesgo. pero
sin duda el més grave es la menopausia temprana. El diagndstico se
basa en la densitometria 6sea tomando como referencia los valores de
la OMS. Las opciones terapéuticas incluyen la prevencidn, terapia de
reemplazo hormonal entre otros, asi como el aporte de calcio y de vit-

ABSTRACT

A suffering that considers millenarian with the passage of time and the
opportunity of the longevity has become a common disease. We must
consider it such as a generalized disease in which the disordered
action of osteaclasts and osteoblasts condition to the fracture possibil-
ity. It has been calculated that 25 million people suffer osteoporosis, of
which 1,5 million undergo fractures annually. The postmenopausal
osteoporosis affects to 1 of each 3 women older of 50 years. It has
manifold risk factors, but without a doubt most serious it is the early
menopause. The diagnosis is based on the bone mineral density taking
like reference the values from the WHO. The therapeutic options
include the prevention, available hormonal therapy among others, as
well as the vitamin D and calcium contribution.

amina D.

INTRODUCCION

Este es un padecimiento que bien po-
drfa considerarse milenario ya que sus an-
tecedentes mds remotos se encuentran en
escritos de Hipdcrates.(1) Hoy en dfa la es-
peranza de vida es mayor, esto eleva el nd-
mero de ancianos que habitan en el mundo,
lo que incrementa las probabilidades de pa-
decer esta enfermedad.(9) Los costos que
implica la atencién de los pacientes con la
enfermedad y de la discapacidad que su-
fren, hacen que se considere un problema
de salud en todo el mundo.(9)

DEFINICION

Una definicién sencilla serfa que la os-
teoporosis significa hueso poroso y aparece
por una disminucién de la masa 6sea,(7)
pero indudablemente es una patologia mds
compleja. Para algunos autores, la osteopo-
rosis es una hiperactividad de los osteo-
clastos aunada a una hipoactividad de los
osteoblastos.(15) De acuerdo con el Con-
senso Internacional de 1993, la osteoporosis
se define como una enfermedad esquelética
generalizada, en la cual existe una dismi-

nucién de la densidad ésea y un deterioro
de la microarquitectura del tejido éseo, con
el consecuente aumento en la fragilidad del
hueso y susceptibilidad a la fractura.

(6,12,23)

EPIDEMIOLOGIA

Se calcula que 25 millones de personas
padecen osteoporosis y que de ellos 1.5 mi-
llones sufren fracturas anualmente. Los
costos que ocasiona esta enfermedad en Es-
tados Unidos se calculan en 14 a 18 billones
de dolares al afio.(3) otras estimaciones su-
gieren un costo de 38 millones de ddlares
por dfa.

La osteoporosis posmenopdusica afecta
a una de cada tres mujeres mayores de 50
afios. La incidencia de sufrir fracturas a
consecuencia de la osteoporosis, es mayor
en mujeres blancas caucdsicas que en la po-
blacién hispana y se incrementa dramati-
camente con la edad.(4,)9La disminucién
en la calidad de vida en las pacientes que
sufren una fractura por osteoporosis es de
una magnitud impresionante, ya que me-
nos del 50% regresan a sus actividades nor-

Vol. 1¢No. 1sMayo/ Aeosto 2002 IS E

Expresiones
Médicas



Publicacién del Programa de Medicina del Instituto de Ciencias Biomédicas

males antes de la fractura.(12) Las fracturas
vertebrales se presentan con mayor fre-
cuencia y pueden ser las primeras en apare-
cer, pero las de cadera son las mds discapa-
citantes y costosas de todos los tipos de
fractura.

BIOLOGIA DEL HUESO

La remodelacién ésea es un proceso
continuo, en el que acttian coordinadamen-
te los osteoblastos y los osteocitos. Los pro-
cesos de formacion y resorcion del hueso
estdn intimamente acoplados, y del equili-
brio entre ambos depende el volumen que
alcanza la masa esquelética en todo mo-
mento. Cuando el esqueleto se desarrolla y
aumenta de tamafio, predomina la forma-
cién de hueso. Cuando el esqueleto alcanza
su madurez, la degradaciéon y renovacién
dsea permiten el mantenimiento del esque-
leto, a esto se le llama remodelacién. La re-
modelacién ésea comienza con la activa-
cién de los osteoclastos, un proceso que
probablemente se inicia por la estimulacién
de una fuerza mecdnica y microfracturas,
cambios hormonales o factores locales que
influyen en la pérdida de tejido éseo como
PTH, IL-1, TNF, prostaglandina E2 y 1, 25-
dihiroxivitamina D.(7,12)

Se han encontrado citocinas, moléculas
de sefial y factores de transcripcién ,que in-
fluencian la proliferacién y diferenciacién
del condrocito: SOX-9, FGF, TGF-b. Estos
actian como un circuito de retroalimenta-
cion.

La masa ésea cambia con el transcurso
de la vida, se incrementa rdpidamente en la
pubertad y llega a su méximo aproximada-
mente entre los 20 y los 30 afios de edad. En
la mujer, la masa 6sea es estable sélo por
unos pocos afios, ya que se continia con
periodo en el que la pérdida de masa dsea
es lenta, pero al llegar a la menopausia esta
velocidad de resorcién se incrementa consi-
derablemente.

ETIOLOGIA

La osteoporosis posmenopdusica se cla-
sifica como tipo 1. El tipo Il lo comprende
aquélla que esta asociada a la edad, ingesta

de medicamentos o enfermedades como el
sindrome de Cushing.(3)

En el caso de la osteoporosis posmeno-
pdusica, se ha identificado que la deficien-
cia estrogénica tiene una relacién impor-
tante para sufrir esta enfermedad.(12)

Sin embargo, se identifican como facto-
res de riesgo los siguientes.(3, 7)

Menarca tardfa.

Antecedentes familiares de osteoporosis.
Origen europeo o asidtico.

Bajo peso.

Muiltiples embarazos.

Medicamentos (esteroides, hormonas ti-
roideas, fentoina, agonistas de la hormo-
na gonadotropina).

Pérdida de la funcién ovdrica, hipogona-
dismo.

Una masa 6sea baja al tiempo de la meno-
pausia.

Consumo de tabaco.

Alta ingesta de sal.

Baja ingesta de calcio.
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Baja concentracién de vitamina D o poca
exposicion al sol.
Ingesta de gaseosas/ingesta de fosfatos.
Posiblemente ingesta de cafefna.
Vida sedentaria.

Se cree que los factores genéticos son el
factor de riesgo mds importante, ya que al-
gunos estudios sugieren una relacién de
un 50 hasta un 80 %.

La masa 6sea tiende a perderse rdpida-
mente en el transcurso de los afios (3-5% al
aio durante la menopausia), incluso con
adecuadas cantidades de calcio y de vita-
mina D. La menopausia temprana se con-
vierte en el factor mds grave que favorece a
la osteoporosis.

La masa dsea es también importante,
por lo que un alto peso se asocia con ma-
yor masa 0sea, esto porque el tejido graso
es el principal reservorio de compuesto
con actividad estrogénica. Por lo tanto una
mayor masa 6sea al tiempo de la meno-
pausia, protege en cierta medida o retarda
los efectos de perderla con el transcurso
del tiempo.

El tabaco es un mediador antiestrége-
nos, y las mujeres que fuman tienen su me-
nopausia 1 6 2 afios antes que aquéllas que
no fuman.

La sal incrementa la excrecion renal de
calcio. Disminuyendo la ingesta de sal en
un 50%, se incrementan las concentracio-
nes de calcio.

DIAGNOSTICO

El diagnéstico suele basarse en la valo-
racion de la densitometria désea (DMO).
Existen varias técnicas que permiten medir
la DMO, que incluyen la osteodensitome-
tria de rayos X de energia dual, la osteo-
densitometria periférica dual de rayos X, la
osteodensitometria de fotén tinico y la eco-
graffa.15

Las mediciones de la DMO pueden ex-
presarse en desviaciones estdndar de la ma-
sa Gsea mdxima de referencia para mujeres
jovenes, definida como la puntuacién T. De
tal manera, una puntuacién T de -1 equi-

Diagnostico Puntuacion T
Normal > -1

Osteopenia entre -1y -2.5
Osteoporosis <-25

Ostoeoporosis grave

<-2.5y la presencia de una
o mas fracturas

vale a un valor de DMO de una desviacion
estandar por debajo de la media de refe-
rencia para mujeres posmenopdusicas. En
1994 la OMS establecié los criterios para
medir la densidad mineral 6sea.(12,15)

Diagnéstico Puntuacién T Normal > -
1 Osteopenia Entre -1y -2.5 Osteoporo-
sis <-2.5 Osteoporosis grave <-2.5y la
presencia de una o més fracturas

La medicién de la DMO es una he-

rramienta Gtil para diagnosticar la osteo-
porosis y predecir el riesgo de una fractura
osteoporética. Sin embargo, la relacién en-
tre la magnitud de aumentos de la DMO y
las reducciones del riesgo de fractura no
estd bien definida.

TRATAMIENTO

Dentro del tratamiento estd la preven-
cién, la cual se debe iniciar disminuyendo
los factores de riesgo: dejar de fumar, dis-
minuir la ingesta de sal, aumentar la inges-
ta de calcio, incrementar las concentracio-
nes de vitamina D, dejar de tomar gaseo-
sas, disminuir el consumo de cafeina, ha-
cer ejercicio, monitorear a los pacientes con
tratamiento tiroideo.(3, 12, 15)

Las opciones terapéuticas incluyen te-
rapia de reemplazo hormonal, bifosfona-
tos, calcitonina, fldor, moduladores selecti-
vos de los receptores de estrégenos, calcio
y vitamina D.

Reemplazo hormonal.- La terapia de
reemplazo hormonal con estrégenos evita
la pérdida de DMO y reduce el riesgo de
fractura, siendo el tratamiento de primera
linea para la prevencién de la osteoporosis
posmenopdusica. La principal limitacién
es el bajo cumplimiento de largo plazo a
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causa de los efectos secundarios (he-
morragia menstrual) y el temor al au-
mento del riesgo de cdncer de mama.

Bifosfonatos.- Acttan inhibiendo
la actividad de resorcién de los osteo-
clastos. Estos farmacos son ttiles tan-
to para prevencién como para trata-
miento. Dentro de este grupo se en-
cuentra el alendronato (10mg/dia
v.0. para tratamiento y 5mg/dfa v.o.
para prevencién), y el etidronato
(400mg/dfa v.0. por 14 dias, seguido
de carbonato de calcio 1.25g/dfa por
76 dias). Se han observado incremen-
tos en la DMO durante el primer afio
de tratamiento, pero atn no hay un
resultado significativo en la disminu-
cién de la incidencia de fracturas ver-
tebrales durante el primer afio de tra-
tamiento. Los efectos adversos inclu-
yen esofagitis y la ulceracién del esé-
fago.

Calcitonina.- Reduce la resorcién
del hueso al inhibir la actividad de
los osteoclastos, ademds posee un

PaLABRAS CLAVE: Alendranato, etidronato

efecto analgésico sobre el dolor de la
fractura osteoporética. Durante el
tratamiento prolongado, puede desa-
rrollarse resistencia a la calcitonina,
se cree que es como resultado de la
formacién de anticuerpos neutrali-
zantes.

Flitor.- El mecanismo por el cual
estimula la formacién de hueso es
desconocido. El tratamiento con fltor
reduce el riesgo de fracturas verte-
brales. Se ha asociado con efectos ad-
versos como nduseas, dolor gdstrico,
vémito y dolor en las extremidades
inferiores.

Moduladores selectivos de los re-
ceptores de estréogenos.- Tienen efec-
tos agonistas y antagonistas sobre la
actividad estrogénica. El raloxifeno
da como resultado aumentos en la
DMO de la cadera y de la columna
lumbar. Los efectos colaterales mads
frecuentes son oleadas de calor y ca-
lambres en las piernas.

Calcio y vitamina D.- Suelen dar-

se como suplemento nutricional, aun-
que los efectos sobre la DMO son in-
ciertos.

CONCLUSION

La importancia de que el médico
general esté al tanto de este padeci-
miento, se fundamenta en la alta inci-
dencia de casos, el costo de la aten-
cién y ,sobre todo, la disminucién en
la calidad de vida de las mujeres que
sufren fracturas como complicacién
de la osteoporosis. La falta de infor-
macién es el principal enemigo de la
mujer, por lo que al llegar a la meno-
pausia desconoce la mayorfa de los
cambios que su cuerpo sufrird y las
consecuencias que éstos traen consi-
go. El conocer los factores de riesgo
nos permite prevenir la presentacion
agresiva de este padecimiento, con lo
que la calidad de vida de la mujer
posmenopdusica se incrementaria
considerablemente.
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CASO CLINICO Y REVISION BIBLIOGRAFICA

Hipoglucemia Hiperinsulinémica
Persistente del Neonato:
Caso Clinico y Revision de la Literatura

Dr. Hugo Staines-Orozco (cirujano pediatra)/Adrian Gonzalez-Aguirre (7o semestre medicina), Santos

Soto-Germes (100 semestre medicina)

RESUMEN

La hipoglicemia hiperinsulinémica persistente del neonato, conocida
en ¢l pasado como nesidioblastosis, es una enfermedad de origen
genético que se caracteriza por una secrecién inadecuada de insulina lo
que condiciona en el paciente la presencia de hipoglicemia y convul-
siones. Estudios moleculares han demostrado la incapacidad del canal
de K-ATP de las células b del pancreas de controlar la secrecion de
insulina cuando alguna de sus subunidades es defectuosa, esto por
mutaciones en 11pl5.1 lo que genera una despolarizacion constante y
una secrecion exagerada de insulina.

Se presenta caso clinico de paciente femenino de 37 semanas de edad
gestacional, peso al nacer de 4,300 gms. APGAR de 7y 9. Ingresaala
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital General de Ciudad Judrez
por presentar temblores generalizados, anorexia y crisis convulsivas
por hipoglucemia desde las primeras horas de nacimiento.

ABSTRACT
The disease known as Persistent Hyperinsulinemic Hypoglycemia of
Infancy, known in the past as Nesidioblastosis, is a genetic disease that
is generated by an inappropriate secretion of insulin, the patient pres-
ents with hypoglycemia and convulsive crisis near after born.
Molecular studies have shown the incapacity of the K ATP channel to
control the polarization of the membrane of pancreatic b cells when the
former subunits have defects: mutations in 11pl5.1 are related whit
structural defects in the K ATP channel generating a continuous depo-
larization and an uncontrolled insulin secretion.
We present a case of a female patient wiht 37 weeks of gestational age,
birth weight of 4.300 gms, APGAR 7-9 that is admitted to the Intensive
Care Unit of the Hospital General de Ciudad Judrez presenting gener-
alized convulsions due to the persistent hypoglycemia during the first
hours of life.

INTRODUCCION

La primera descripcién del padecimien-
to como una proliferacién ductoenddcrina
difusa de células £, fue hecha por Laidlaw
en 1938.Mc Kusick acufia el término de Ne-
sidioblastosis en 1988 como una enferme-
dad con rasgos autosémicos recesivos.(1)
Sin embargo, se ha demostrado que la ma-
yorfa de los casos, hasta en un 95%, se rela-
ciona a patologfas esporddicas con una in-
cidencia de 1 en 50,000 nacidos vivos.(2,3,4)
La etiologfa se ha asociado con una ausen-
cia de células delta secretoras de somatos-
tatina. En 1994 se pudo identificar el gen
HHPI en el cromosoma 11p14-15.1 y poste-
riormente se rastreé el gen SUR en 11p15.1
por medio de hibridacién in-situ con fluo-
rescencia.(1) El término correcto actual-
mente se refiere mds a la presentacion clini-

ca de la hipoglucemia hiperinsulinémica
persistente del neonato o de la infancia
(HHPI) ya que se ha observado que el tér-
mino de nesidioblastosis puede tener corre-
lacién bioquimica e histopatoldgica muy
diversa.(1,2,3)

DEscrIPCION DEL CAso CLINICO
Recién nacido de sexo femenino, con fe-
cha de nacimiento del 21 de noviembre del
2000, prematuro y macrosémico con edad
gestacional de 37 semanas. Nacid por cesd-
rea de madre trigesta de 23 afios de edad,
en aparente buen estado de salud con ante-
cedente de un parto eutdcico y de un abor-
to por causa desconocida. Se desconocen
cuadros maternos de inmunizaciones pre-
vias al embarazo. Control prenatal irregu-
lar. Se registré un APGAR de 7 y 9 y un pe-
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so al nacer de 4,300 gms. Desde las prime-
ras horas de su nacimiento present6 tem-
blores generalizados, anorexia y crisis con-
vulsivas por hipoglucemia.

SOSPECHA DIAGNOSTICA

Deberd considerarse el diagndstico de
HHPI siempre que la glucosa sérica sea me-
nor de 40 mg/dl y persista por mds de sie-
te dias con concentraciones elevadas de in-
sulina y requerimientos de glucosa que ex-
cedan 10-15 mg/kg/min. Los recién naci-
dos con HHPI presentan hipoglucemia no
cetécica dentro de las primeras seis horas
de nacimiento y los sintomas iniciales se re-
lacionan con manifestaciones del sistema
nervioso que incluyen temblores, letargia,
irritabilidad, crisis convulsivas e intoleran-
cia a la via oral.(1,2,3,5,6,7)

Un signo caracteristico es la macroso-
mia al nacer, lo que demuestra la funcién
de la insulina como el factor de crecimiento
principal para la mitogénesis y embriogé-
nesis a través de la secrecién del factor de
crecimiento insulfnico tipo [ en los tejidos
durante la vida fetal.(4,8) Ademds, incre-
menta la acumulacién de grasa y el volu-
men de los érganos con excepcion del teji-
do cerebral.(9) Aunque se han reportado
casos de remisién espontdnea, lo ideal es
realizar un diagnéstico oportuno para dis-
minuir el riesgo de dafios neurolégicos se-
veros e irreversibles. (2,3,9)

El cociente insulina/glucosa menor de
0.3 (normal 0.4-2.7) y las concentraciones
elevadas del péptido C sérico, son pardme-
tros ttiles para el diagndstico. Las altas
concentraciones de insulina sérica (referen-
cia 22.7 uU/ml) explican el patrén no cet6-
cico del cuadro clinico ya que la insulina in-
hibe la lipogénesis.(1,2,3,4,6)

HISTOPATOLOGIA

En el estudio histopatolégico se pueden
apreciar dos tipos de lesiones fenotipicas:
a) focalizadas en un 30% de los casos; y b)
difusas en el 70% restante.(1,2,3,4,8) La di-
ferenciacién transoperatoria del tipo de le-
sién es crucial para el tratamiento quirtrgi-
co del paciente.(1,2,3,4,5) La del tipo local

se caracteriza por hiperplasia nodular de
las células del islote de Langerhans, con cé-
lulas secretoras de insulina hipertrofiadas y
nticleos gigantes. La del tipo difuso involu-
cra a todo el pancreas de islotes de tamafio
irregular, pérdida de la relacién ntcleo-ci-
toplasma, ntcleos hipercromaticos y com-
plejos ductoinsulares con hipertrofia de las
células insulinicas.(1,2,3,4) Se han hecho
estudios que demuestran concentraciones
elevadas de proinsulina en el aparato de
Golgi cerca del nitcleo.(3) Los estudios de
ultrasonografia y tomografia computada
muestran un pédncreas sin alteraciones.

TRATAMIENTO INICIAL

Se recomienda un manejo inicial con
glucosa oral o parenteral a altas dosis. Sub-
secuentemente se puede administrar gluca-
gon para movilizar el glucégeno almacena-
do. Un segundo recurso puede ser un anti-
hipertensivo no diurético como el diazéxi-
do administrado por via intravenosa para
inhibir la secrecién de insulina y al mismo
tiempo provocar hiperglucemia. Habra que
tener cuidado con los efectos adversos de
retencién de sodio, liquidos e hirsutismo.
En caso de presentarse una sobrecarga de
liquidos, estdn indicadas las clorotiazidas.
Cuando no hay respuesta al diazéxido o en
hiperglucemia persistente a pesar del trata-
miento quirdrgico, se prueba con octredti-
do de somatostatina aplicada subcutdnea
para inhibir la secrecién de insulina y esti-
mular la de glucagén.

Con este medicamento se pueden pre-
sentar efectos adversos, principalmente de
afeccion gastrointestinal y taquifilaxia.
También se han empleado tratamientos de
corto plazo con hidrocortisona y corticotro-
pina para estimular la gluconeogénesis. En
la mayorfa de los casos, cuando no existe
respuesta al tratamiento médico, la opcién
es el tratamiento quirtirgico con pancrea-
tectomia subtotal. (1,2,3,4,5,8,10)

TRATAMIENTO QUIRURGICO

El pancreas normal representa un exce-
so funcional de tejido y es por eso que los
procedimientos de pancreatectomias subto-
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tales del 75-99% pueden ser compatibles
con la vida. Ademds, la glindula tiene la
capacidad de proliferar en el caso de resec-
ciones quirtrgicas, lo que implica recurren-
cias en el 5% de los casos.(1,6,7,8) Bonner-
Weir ha propuesto dos vias de aumento de
células B: a) la replicacién de células 8 pree-
xistentes; y b) la formacién de nuevos islo-
tes por la proliferacién y diferenciacién del
epitelio pancredtico ductal.(1)

En seguimientos de un afio, se ha podi-
do detectar que los pacientes con pancrea-
tectomia desarrollan baja estatura y peso
corporal por debajo del percentil normal,
ademds de diabetes mellitus tipo 1, intole-
rancia a la glucosa y en general una veloci-
dad de crecimiento lenta con concentracio-
nes de factor de crecimiento insulfnico I
disminuidos. En un estudio hecho por Ash-
raf se pudo demostrar que uno de siete pa-
cientes con pancreatectomia del 95% desa-
rrollé retraso mental, conservdndose las ha-
bilidades motoras y cognoscitivas en el res-
to de los pacientes.(8) Otros estudios rela-
cionan la presentacién neonatal de la HHPI
como factor de riesgo para desarrollar dafio
neurolégico con retraso mental y epilep-
sia.(5,6) La insuficiencia cardiaca congesti-
va es de mal prondstico en pacientes que
desarrollan cardiomiopatia hipertréfica en
HHPIL Se sabe que en la célula cardiaca del
recién nacido influyen los factores de creci-
miento insulinico [ y I para un aumento en
la contractilidad, contribuyendo de esta
forma en el crecimiento del miocardio. Ge-
neralmente la causa es multifactorial e in-
fluyen ademas los tratamientos de eleccién
para el HHPI con repercusién cardiovascu-
lar, como el propio diazéxido y los corti-
coesteroides.(11) Algunos autores argu-
mentan que la diabetes se presenta hasta en
un 75% de los pacientes con pancreatecto-
mia del 88-95%. (6,7)

BAses GENETICAS DE HHPI
Funcién reguladora de las células £ en
la secrecién de insulina
Para poder comprender el origen mole-
cular de la HHPI, es necesario explicar la
funcién de la célula 8. De manera normal,
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la membrana celular en reposo de una célu-
la £ se mantiene en un estado de hiperpola-
rizacién por la funcién de la bomba de Na+
- K+ ATPasa y los canales de potasio de-
pendientes de ATP (K-ATP).(4,12)

Cuando la glucosa llega al espacio ex-
tracelular, es transportada al citoplasma a
través del GLUT-2 que es independiente de
la concentracién de insulina, pero depen-
diente de la de glucosa. La glucosa es fosfo-
rilada y metabolizada por la enzima gluco-
cinasa, lo que genera un cambio en la con-
centracién de ATP, el cierre de los canales
de K-ATP y una consiguiente despolariza-
cién de la membrana. Al mismo tiempo se
abren los canales voltaje dependientes de
Ca++, lo que aumenta su concentracion in-
tracelular y permite la contraccién de mi-
crofilamentos donde los granulos de insuli-
na se almacenan y secretan.(4,12)

Las concentraciones de ADP/ATP pue-
den ser modificadas por el metabolismo de
aminoacidos produciendo liberacién de in-
sulina. Las mutaciones que activan la enzi-
ma glutamato deshidrogenasa, pueden ge-
nerar una liberacién descontrolada de insu-
lina. La funcién del canal K-ATP puede ser
regulada con medicamentos como el diazé-
xido que inducen la apertura de los canales
inhibiendo la liberacién de la hormona.

Existen diversos tipos de mutaciones
que pueden promover la aparicién de hipe-
rinsulinemia:

B Las mutaciones que alteran los cana-
les de potasio y que promueven la despola-
rizacién constante y liberacién permanente
de insulina. Este defecto es refractario al
tratamiento con diazéxido ya que los cana-
les son infuncionales.

B Mutaciones que aumenten el metabo-
lismo y modifiquen las concentraciones de
ADP/ATP.

B Mutaciones en eventos subsecuentes
a la actividad del canal K-ATP como el ca-
nal de Ca++ voltaje dependiente o genes re-
lacionados con la liberacién de granulos de
insulina.(4,12)

BMutaciones en el canal K-ATP de las
células f§

El canal de K-ATP consiste de dos subu-
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nidades protéicas: el receptor para la sul-
fonilurea 1 (SUR1); y el rectificador de la
corriente de potasio (Kir 6.2). Los dos ge-
nes que sintetizan estas protefnas estan lo-
calizados en el locus adyacente del cromo-
soma 11 (11p15.1).(1,4,12,13) La relacién
entre mutaciones en el gen de SUR1 y
Kir6.2 con la aparicién de HHPI ya han si-
do demostradas.(4,5,12,14) Hasta la fecha
se han encontrado tres mutaciones que
afectan a Kir 6.2 y mds de 40 para el gen
SURIL. Algunas mutaciones eliminan to-
talmente la actividad del canal, mientras
que otras modifican su actividad en rela-
cién a la glucosa. Todas las mutaciones
que afectan a SUR1 y Kir 6.2 son recesivas
y suelen ser diferentes en cada familia
afectada, excepto en ciertas poblaciones
como los judios Ashkenazi, donde en un
80% de los casos presenta la misma muta-
cion.(12)

MUTACIONES EN EL GEN
GLUTAMATO DESHIDROGENASA
(GeN GLUD-1)

La glutamato deshidrogenasa (GDH)
cataliza la conversion reversible de gluta-
mato a a cetoglutarato, substrato del ciclo
del dcido citrico cuya funcién es la de ge-
nerar ATP. Esta generacién de ATP hace
que los canales de K-ATP se cierren y pro-
muevan la salida de insulina en las células
B8. Se han descrito casos de pacientes con
hiperinsulinemia e hiperamonemia asin-
tomadtica que presentan hipoglucemias se-
veras después de la ingesta de protefnas.
Comtinmente estos pacientes responden
con satisfaccién al diazéxido.(12)

MUTACIONES EN LA GLUCOCINASA

La enzima glucocinasa acttia como un
sensor de las concentraciones extracelula-
res de glucosa. Cuando ésta oscila entre
niveles de 4 mmol/lt, la insulina deja de
secretarse. Se sabe bien que las mutacio-
nes que disminuyen la actividad de la en-
zima causan diabetes tipo 2.
HIPERINSULINISMO NEONATAL

La HHPI es una enfermedad genética
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de las células {3 del pdncreas que se carac-
teriza por una incapacidad de inhibir la
secrecion de insulina frente a una hipoglu-
cemia. Esta puede se causada por muta-
ciones que afecten: 4,12,14,15 La funcién
del canal K-ATPT, sintetizado por los genes
SUR1 y Kir 6.2. Se conoce que las muta-
ciones en otro gen no descrito, pueden
propiciar la aparicién de la enfermedad: el
gen CK, responsable de la sintesis de la
glucocinasa.

Mutaciones en GLUD-1 responsable
de la sintesis de la glutamato deshidroge-
nasa

Su incidencia es de 1 en 50,000 en la co-
munidad caucdsica.Un andlisis de segre-
gacion ha demostrado que la mayoria de
los casos esporddicos pueden ser autoso-
micos recesivos. (13,17)

PHHI AuTOoSOMICA RECESIVA

Es la forma mds comtn de herencia de
la HHPL La mayorfa de los casos recesi-
vos son causados por mutaciones en los
genes que codifican el canal K-ATP, sin
embargo, la mayorfa de los casos reporta-
dos se localiza en la subunidad SUR-1. Las
mutaciones en Kir 6.2 son menos frecuen-
tes. Glaser et al., encontraron que dos mu-
taciones en ambos genes SUR-1 producfan
una lesién difusa, mientras que la hetero-
cigocidad por herencia paterna que afecta
un gen SUR-1 es consistente con la apari-
cion de la lesion focal. (4)

HHPI AUTOSOMICA DOMINANTE

Los pacientes con este tipo de enfer-
medad cursan con un padecimiento me-
nos severo. Comtinmente no son macro-
somicos y las manifestaciones se detectan
en los primeros 6 6 9 meses de haber naci-
do. No se aprecian ademds mutaciones en
los genes SUR-1 y Kir 6.2. 4 Hasta la fecha
se han encontrado seis mutaciones en el
gen que sintetiza para la GDH (cromosma
7p), dando el fenotipo de hiperinsulinis-
mo e hiperamonemia por el metabolismo
excesivo de aminodcidos en el ciclo del
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dcido citrico y el aumento de ATP intracelu-
lar. 4,12 En un estudio realizado a una fa-
milia con cinco individuos afectados en tres
generaciones, se encontré una mutacién en
el gen de la glucocinasa y se observé que la
mutacién se presentaba junto con la enfer-
medad, sin embargo, no se encontraron mu-
taciones en otras seis familias con aparente
herencia dominante. (12)

CORRELACION GENOTIPO-FENOTIPO
El establecer una relacién entre el geno-
tipo y el fenotipo de mutaciones en los ge-
nes SUR-1 y Kir 6.2 ha significado un gran
reto para los investigadores. Se han podido
corroborar las siguientes relaciones:

Las Mutaciones SUR1 949 del ¢ y Kir 6.2
T12X que afectan a codones terminales. In-
dividuos homocigotos han sido identifica-
dos prensentando una enfermedad severa
que no responde al diazéxido.

La Mutacién SUR1 4310 g con division
anormal del exén y una desaparicion del
dominio de unién SUR1. Esta mutacién ge-
nera una enfermedad severa que no respon-
de al diazéxido.

La Mutacién del F1388 presente en el
20% de los casos de judios Ashkenazi. El
resultado de esta mutacion son los canales
de K-ATP infuncionales que generan una
enfermedad severa pero tratable con soma-
tostatina.

La Mutacién V187D reportada en Fin-
landia, en 15 de 24 casos con eliminacién
de la actividad del canal K-ATP y generan-
do una enfermedad severa.(18)

EL POSIBLE EFECTO DEL FACTOR DE
TRANSCRIPCION TUF-1

La presencia de glucosa regula la trans-
cripcion del gen de la insulina a través de
la modulacién del estadio fosorilado del
factor de transcripcién IUF-1, también co-
nocido como IPF1, IDX1, STF1 o PDX1. En
los adultos, la expresion de IUF-1 esta li-
mitada a las células 8. En estudios realiza-

PaLaBRAs cLAVE: Didzoxido, ocreotido

dos en ratones, el pancreas enddcrino se
origina de células del endodermo del tubo
digestivo de los embriones. Los cuatro ti-
pos de células de los islotes (a, B, g y PP) se
generan de una célula pluripotencial. El
IUF-1 se expresa en las etapas tempranas y
es esencial para el desarrollo pancredtico.
Durante la maduracién el IUF-1 se coex-
presa junto con diferentes hormonas. El
IUF-1 es gradualmente excluldo de las cé-
lulas a, by PP, pero se mantiene en coex-
presién con insulina en las células £ hasta
la vida adulta. La hiperplasia del HHPI es-
td comtnente asociada con anormalidades
en la ditribuciéon y ntimero de células a
(glucagon), d (somatostatina) y PP (poli-
péptido pancredtico). Esto sugiere que un
defecto en la expresion de UFI1 puede ser
un causante de la aparicién de HHPL(15)

CONCLUSIONES

Independientemente de la terapéutica
empleada en pacientes con HHPI, la meta
que se busca en cualquiera de los casos es
alcanzar niveles de glucemia de 100 a 200
mg/dl. Ademds, en los pacientes someti-
dos a pancreatectomia, estd indicado el
tratamiento con pancreasa para ayudar en
la digestién de grasas, proteinas y carbo-
hidratos. (2,3,7,8,9) De cualquier forma,
una vez alcanzado un control glucémico,
los pacientes deberdn ser monitorizados
constantemente por especialistas endocri-
nélogos pediatras, nutricionistas y grupos
de apoyo. Es evidente que estos pacientes
desarrollardn diabetes mellitus tipo 1 y re-
querirdn de algtin régimen de insulina.(3)
Estd demostrado que el manejo de estos
pacientes es dificil desde un principio y
los tratamientos actuales brindan alterna-
tivas muy limitadas. El mejor entendi-
miento de las bases genéticas de la enfer-
medad, son claves para nuevas oportuni-
dades diagndsticas y terapéuticas en pa-
cientes con HHPL
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