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Motivo de consulta

» Nino de 2 anos remitido a consultas de
Endocrinologia Infantil por presentar convulsiones
tonico clonicas asociadas a hipoglucemia.

Antecedentes familiares

» Madre 32 anos.

» Crisis tonico clonicas desde infancia, mejoran con
ingesta oral.

» Estudiada por neurdlogos y endocrindlogos de
distintos hospitales, diagnosticada de epilepsia,
en tratamiento con Valproico.




Antecedentes personales

- Embarazo controlado.

- Parto vaginal, a téermino (39 semanas EG), eutocico.

- PEG. Peso RN:2200g (p<-2DE), longitud RN: 45,5
cm (p<-2DE)

- Apgar 5, 7 (1 y 5 minutos)

- Distress respiratorio: ingreso 1 semana en Unidad

Neonatal, no datos de hipoglucemia en este
periodo.

- Vacunas segun calendario.

- Introduccidon alimentacion complementaria sin
incidencias.

. - Desarrollo psicomotor adecuado.




Enfermedad actual

~-Alos 12 y 13 meses de edad:

- Episodios de desconexion del medio, mirada
fija, sialorrea, convulsion tonico clonica.

-5y 15 minutos de duracién, recuperacion
espontanea. Afebril.

- Ingreso, EEG normal, “espasmos del sollozo”

.
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- En analisis rutinario para medir niveles de
valproato...

HIPOGLUCEMIA (glucemia 27 mg/dl)

...se remite a ENDOCRINOLOGIA INFANTIL




Exploracion fisica

- 24 meses. Peso: 10,95 kg (p10-25).
Longitud: 80 cm (p3).

- Exploracion fisica por aparatos
normal.

.



Pruebas complementarias

- Test ayuno negativo.
- Persisten convulsiones: ingreso para estudio !

- Glucemia capilar cada 4 horas y si sintomas
(cansancio, mareo...)

- Al 4° dia de ingreso...

Glucemia: 41 mg/ dl

-+ Cuerpos cetonicos: negativos

« Insulina: 11 pU/ml

- Péptido C: 0,8 ng/ml

- D-b-hidroxibutirato: 0,2 mg/dI
- TG: 48 mg/dl

- Amonio: 161 pU/dl




HIPERINSULINISMO

- Hipoglucemia no cetosica

- Insulina no suprimida (>5 pU/ml) durante
hipoglucemia

- Acidos grasos libres y cuerpos cetonicos
inapropiadamente bajos durante hipoglucemia

- Respuesta glucémica (>30 mg/dl) a glucagon

- Ausencia de cetonuria

SINDROME
HIPERINSULINISMO

~ HIPERAMONIEMIA

Hiperamoniemia

®

Hipoglucemia
hiperinsulinismo




- Estudio genético:

- Ambas (nifia y su madre):
Mutacidon en heterozigosis activadora en el gen

GLUD-1 de Ila glutamato deshidrogenasa
(arg269his) en el exon 7




Diaz6xido: 10 mg/kg/dia

» Excelente respuesta:
» No mas crisis en 4 anos

» Efectos secundarios

» Hipertricosis en la nina: desaparece al
bajar dosis a 5 mg/kg/dia

.




Sindrome HI-HA

» Descrito por Zammarchi et al en 1996.

» Stanley et al en 1998 establecen etiologia:
mutacion en el gen de GDH.

» 29 causa mas frecuente de hiperinsulinismo
congénito después de mutaciones de ABCC8 y

KCNJ11 (SURT y KIR 6.2 de canal de K de célula
beta pancreaticas).

.




Sindrome HI-HA

» Herencia A.D. (de novo mas frecuente)

» GDH: enzima mitocondrial

» Pancreas

» Higado

» Recientemente: rinones, cerebro




Sindrome HI-HA

Célula 5

T Insulina
iDili xidacion :
sensibilidad a 1 oxidacion de tamonio

Inhibicion por glutamato
GTP




Clinica

Hipoglucemias
sintomaticas
recurrentes desde
infancia

Hiperamoniemia
persistente

Tratamiento

Diazdxido

— Bloqueante de
receptor de sulfoniluera

- 5-15 mg/kg/dia en 3
dosis

2° linea
Octreotido,

nifedipino




