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RESUMEN

Las tubulopatias agrupan un grupo importante de entidades que tienen en comun la
disfuncion tubular renal, y que se traduce generalmente en la alteracion en la
reabsorcion de uno o de varios elementos, determinantes en las manifestaciones
clinicas. Las anomalias en el transporte tubular pueden ser primarias o aparecer
como consecuencia de otras alteraciones. Las primarias tienen un caracter
hereditario o congénito, lo cual explica que los primeros sintomas sean
generalmente precoces y que, por tanto, su diagndstico concierna al pediatra. Se
presenta un paciente al cual se le diagnostica diabetes insipida nefrogénica
congénita, en el hospital pediatrico docente de Matanzas, “Eliseo Noel Caamafo”,
en enero de 2008. Describimos su patogenia, modo de transmision hereditaria, asi
como los aspectos clinicos mas relevantes de esta entidad, teniendo en cuenta lo
infrecuente que es y a que no se conoce su prevalencia con exactitud.
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INTRODUCCION

La diabetes insipida nefrogénica es un trastorno caracterizado por la incapacidad
del tdbulo renal para concentrar la orina, en presencia de concentraciones
plasmaticas normales o elevadas de hormona antidiurética. Sus manifestaciones



cardinales son: polidipsia y poliuria, que no responde a la administracion de
vasopresina. ( 1-3)

Existen dos variedades de este trastorno: La diabetes insipida nefrogénica de
etiologia genética trasmitida por herencia autondmica recesiva ligada al sexo, (4)
(existen casos menos frecuentes trasmitidos por herencia autondémica recesiva;
autondmica dominante) y la diabetes insipida secundaria, que puede observarse en
el curso de multiples neuropatias congénitas o adquiridas, o puede ser inducida por
farmacos, cuya accion téxica inhibe la funcién tubular de la hormona antidiurética.
La diabetes insipida nefrogénica hereditaria se caracteriza por una alteracion severa
de la capacidad de concentracion renal, en presencia de niveles circulantes
normales o elevados de vasopresina. Los pacientes afectos no responden a la
administraciéon de dosis elevadas de dicha hormona, resistencia renal a la Hormona
Antidiurética (ADH). Aunque se trata de una enfermedad rara, su prevalencia no se
conoce con exactitud .( 3,5)

PRESENTACION DEL CASO

Se trata de un paciente de dos meses y medio de edad, blanco y masculino. Venido
de parto a término, fisioldgico y con peso adecuado para su edad gestacional. A los
siete dias de nacido presentdé un pico febril, al cual el médico no le encontr6
explicacion quedando en observacion en su hogar. Al mes de edad, presenta fiebre
durante dos dias, lo notan algo irritable y es hospitalizado en el servicio de Pediatria
del Hospital de Cardenas, con el diagnoéstico de Otitis Media Aguda, para lo cual
ponen tratamiento con Amoxicillina oral durante diez dias. Al finalizar dicho
tratamiento reaparece la fiebre, ahora de 39°c, segun la madre “majadero y orina
muy frecuente”. Es valorado en el Hospital Pediatrico de Matanzas, donde ingresa
nuevamente con el diagnostico de Otitis media y le ponen tratamiento con
Ceftriaxona parenteral durante diez dias.

Veinte dias después presenta fiebre una vez al dia que cede con las medidas
antitérmicas, tiene dos vomitos y lo traen nuevamente a nuestro centro, se valora
por facultativo y por lo encontrado al examen fisico se ingresa.

Presentando al examen fisico:

Piel palida de aspecto terroso, pliegue cutaneo.

Mucosas ligeramente secas e hipocoloreadas.

Boca con saliva espesa.

FR: 40 x mntos, Frecuencia Cardiaca (FC): 139 x mntos, Tension Arterial (TA):
110/60, Pulsos normales.

Abdomen globuloso, higado que rebasa 1,5 cm . el reborde costal inferior derecho.
Fontanela anterior puntiforme.

Se le realizan las siguientes investigaciones de urgencia:

Gasometria: pH- 7.38, pco2-42.1, Po2-61.5, EB- (-0.6), SB- 23.7

lonograma: Na- 161 mmol/l , K- 5 mmol/I, CI- 123 mmol/l , Ca- 1.36 mmol/I
Hemoglobina: 10,5 g/l, Hematocrito 0,34 vol/%, Plaquetas 270 x10/I

Leucograma: Leucocitos 10,9 x10/1, Seg. 0,23, eos. 0,01, monoc. 0,03, linfoc.
0,73, con < 10% de células linfomonocitarias.

Con este cuadro de deshidratacion hipernatrémica y normovolemia se decide su
ingreso en sala de Cuidados Intensivos, inicialmente se trata con solucién salina
isotonica por via parenteral, mejorando el estado de hidratacion, llamando la
atencion de que en los lonogramas evolutivos mantiene hipernatremia e
hipercloremia, con ritmo diurético en 8,5 ml/Kg/hora. Se sustituye la hidratacién a



solucién hipoténica. Teniendo en cuenta el cuadro clinico del paciente, la amplitud
de la diuresis asi como a los trastornos electroliticos asociados, se plantea como
diagnostico una Diabetes Insipida, realizandole las siguientes investigaciones, cuyos
resultados permitieron corroborar el diagndstico finalmente.

Densidad en orina: 1005

Osmolaridad en orina: 180 mOsm/Kg.
Osmolaridad plasmética: 300 mOsm/Kg.
Relacion urinaria-plasmatica(U/P): 0,6

Prueba de la vasopresina: No afect6 el volumen ni la concentraciéon urinaria.
Prueba de restriccién de liquidos: No se practicd teniendo en cuenta la edad del
paciente.

Ultrasonografia abdominal: Rifiébn derecho, higado y bazo de ecoestructura normal.
Rifibn izquierdo, con ligera dilatacion del sistema pielocalicial.

Presentacion fotogréafica secuencial del paciente.

Foto No.1 Previo a su ingreso en el Hospital.

Con tratamiento Edad: 6 meses



DISCUSION

La diabetes insipida nefrogénica se centra en la falta de respuesta del tubulo renal
distal y colector a la accion de la hormona antidiurética. El efecto antidiurético de la
Vasopresina y su Analoga, la L- Desamino-8D-Vasopresina (DDAVP) es mediado por
receptores especificos localizados en la superficie externa de la membrana
basolateral de las células epiteliales del tibulo colector. Estos receptores (V2) estan
acoplados a la enzima adenilciclasa, la cual es activada por una proteinguanida con
afinidad a la membrana. La enzima cataliza la formaciéon de monofosfato de
adenosina ciclico (en inglés: adenosine monophospbate cyclic -AMPc), a partir del
trifosfato de adenosina. El AMPc, a su vez activa una proteincinasa que inicia una
secuencia de acontecimientos que llevan al aumento de la permeabilidad de la
membrana luminar. De este modo se efectia la absorcién de agua de la luz tubular
al intersticio medular y se obtiene la concentracion de la orina. ( 6) La mayor parte
de estudios que se han realizado con familias evidencian que se trasmite con
caracter autondmico ligado al cromosoma Xx; alrededor del 90 % de los pacientes
con diabetes insipida nefrogénica congénita son varones con mutacién en el gen
receptor de vasopresina 2 (AVPR-2), que codifica al receptor de vasopresina 2 (V2).
Este gen se localiza en la regidn cromosdmica Xg-28 (7). En menos del 10 % de las
familias estudiadas, la diabetes insipida congénita se trasmite a través de herencia
autondmica recesiva o autonémica dominante, habiéndose identificado mutaciones
en el gen de acuaporina 2, Amiloidosis Queratinocitica Pigmentada (AQP2), que se
localiza en la regiéon cromosomica (3,8), y codifica el canal acuoso sensible a
vasopresina. ( 9)

En el caso que presentamos pensamos que (por sus antecedentes familiares, la
edad, sexo, asi como por el cuadro clinico y resultados de las investigaciones), se
trata de una diabetes insipida nefrogénica congénita, autonémica ligada al
cromosoma X.

Similares resultados reporta Linshaw MA, (6) en un lactante con fallo de medro y
signos marcados de deshidratacion e irritabilidad. La enfermedad se inicia
precozmente después del nacimiento, por lo general en un varén con poliuria y
polidipsia. La poliuria con volimenes importantes de orina hipotonica es la
caracteristica fundamental que pasa en general inadvertida y el lactante presenta
un cuadro poco especifico de vomitos, anorexia, estrefiimiento, fiebre inexplicada y
recurrente, irritabilidad, polidipsia, rechazo a los alimentos sélidos y episodios de
deshidratacion hipernatrémica, cuyos efectos de microhemorragias capilares en el
cerebro explica el retraso mental resultante.( 3,5,7) Ademas de las alteraciones



organicas cerebrales padecen de alteraciones del desarrollo psicolégico, debido a
que la sed permanente y la poliuria impiden el juego y el aprendizaje; muchos
nifios son hiperactivos, inquietos y distraidos. La enfermedad se hace mas tolerable
clinicamente a partir de los 3-4 afios de edad, cuando es posible conseguir cierto
equilibrio entre la ingesta de liquidos y la diuresis. Bioquimicamente se encuentra
elevacion de Na, Cl y urea; la orina se encuentra diluida con densidad entre 1,001-
1,005 y osmolaridad entre 40-200 mOsm/kg. La administracion de vasopresina no
afecta el volumen ni la concentracién de orina. El estudio radiolégico y ecografico
puede evidenciar megavegiga, megauréter e hidronefrosis, todos ellos efecto de la
poliuria sobre el tracto urinario. ( 3,10)

Las manifestaciones clinicas asi como los resultados de las investigaciones
realizadas al paciente que reportamos coinciden con la bibliografia internacional
revisada.
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SUMMARY

Tubulopaties gather an important quantity of entities having in common renal
tubular dysfunction generally traduced in the reabsortion alteration of one or
several elements, determinant in the clinical manifestations. Anomalies in the
tubular transport could be primary or could be developed as a result of other
disorders. The primary ones have a hereditary, congenital character, explaining
why the first symptoms are generally precocious and, therefore, their diagnosis is
made by the pediatrician. We present a patient diagnosed with congenital,
nephrogenic diabetes insipidus at the Teaching Pediatric Hospital “Eliseo Noel
Caamano” of Matanzas, in January 2008. We describe its pathogeny, hereditary
transmission way, and also the most relevant clinical aspects of this malady, having
into account how infrequent it is and that its prevalence is not known exactly.
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