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Introduccion

El Hospital Pediatrico del Centro Hospitalario Pereira
Rossell (CHPR) cuenta con una unidad de hospitaliza-
cion de nifios portadores de patologia neurologica y
neuroquirdrgica. El abordaje de estos pacientes requie-
re de un equipo multidisciplinario, donde el pediatra
constituye el referente. Desde su creacion, en esta uni-
dad se centraliza la atencion hospitalaria de nifios con
patologias complejas como epilepsias de dificil manejo,
traumatismos de craneo, patologia tumoral del sistema
nervioso, enfermedades neuromusculares, etcétera.
Mejorar la calidad de la atencion de estos pacientes re-
quiere, entre otras cosas, de protocolos o guias de diag-
nostico y tratamiento que permitan un manejo adecuado
de los casos y la optimizacion de los recursos.

La diabetes insipida central (DIC) es una condicion
frecuentemente asociada a la patologia neuroquirtrgica
y puede ser la forma de presentacion de una variedad de
tumores del sistema nervioso central en la infancia. En el
afio 2010 se asistieron 4 nifios con diagnostico de DIC
portadores de craneofaringioma. El manejo de esta alte-
racion constituye un desafio. Hasta la fecha no se dispo-
ne de protocolos para la toma de decisiones que contri-
buyan a prevenir las posibles complicaciones severas
vinculadas tanto a la enfermedad como a su tratamiento.

La siguiente recomendacion tiene como objetivo
mejorar la calidad de la atencion de nifios con DIC que
se asisten en la unidad de internacion de nifios con pato-
logia neuroldgica y neuroquirurgica del CHPR, median-
te la aplicacion de criterios estandarizados, basados en
evidencia cientifica para el diagnostico y tratamiento.

Definicion

Diabetes insipida es el sindrome resultante de la altera-
cion en la conservacion del agua corporal, debido a de-
ficiencia o ausencia en la secrecién hormona antidiuré-
tica o vasopresina (AVP) (diabetes insipida central) o

de su accion en el tubulo colector (diabetes insipida ne-
frogénica).
Nos referiremos unicamente a la DIC.

Fisiopatologia

La AVP es sintetizada en los nucleos supradptico y pa-
raventricular del hipotdlamo y almacenada para su libe-
racion en la neurohipéfisis. Los estimulos para la libera-
cién de AVP son el aumento de la osmolaridad plasma-
tica y el descenso del volumen plasmatico efectivo (es-
timulo no osmético). El dolor, estrés y drogas también
pueden estimular su liberacion.

La secrecion de AVP produce a nivel del tibulo co-
lector renal un aumento de los canales de acuaporina 2
en la membrana apical de la célula tubular con la conse-
cuente reabsorcion de agua libre de solutos. Esto deter-
mina aumento de la concentracion urinaria (osmolari-
dad urinaria) con disminucién de la osmolaridad plas-
matica.

La DIC constituye un estado de déficit o ausencia de
AVP. Esto determina poliuria con incapacidad de con-
centracion de la orina (hipostenuria). La pérdida de agua
libre con el consecuente aumento de osmolaridad plas-
matica, se produce deshidratacion hipernatrémica, pu-
diendo ocasionar convulsiones, coma y muerte.

El aumento de la osmolaridad plasmatica estimula el
centro de la sed, ocasionando polidipsia tendiente a co-
rregir los trastornos hidroelectroliticos.

Etiologia

La presencia de una DIC obedece a una alteracion de la
unidad hipotalamo-hipofisaria por multiples etiologias.
Existen dos situaciones clinicas bien diferentes en cuan-
to a la forma de presentacion y que obedecen a diferen-
tes etiologias: forma de presentacion aguda o insidiosa.
La DIC es una complicacion grave que traduce le-
sion encefalica probablemente irreversible cuando se
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trata de una lesion aguda, en el contexto de traumatis-
mos encefalocraneanos graves (responsables de entre el
3% al 10% de los casos de DIC, segtin diferentes series)
y postoperatorios de neurocirugias, sobre todo exéresis
de tumores encefalocraneanos situados en la linea me-
dia. Entre 11% y 87% de los nifios en situacién de muer-
te cerebral desarrollan diabetes insipida seglin trabajos
publicados. Algunos autores excluyen de sus series de
DIC las causadas por muerte cerebral, sin embargo es
muy importante diagnosticar y tratar correctamente este
déficit hormonal en estos pacientes si es posible la dona-
cion de organos. El diagnéstico y manejo de estos pa-
cientes ocurre en una unidad de terapia intensiva, y ex-
cede los objetivos de esta publicacion.

La presentacion insidiosa puede deberse a multiples
etiologias (tabla 1), pero por frecuencia y gravedad lo
primero a descartar son los tumores del sistema nervioso
central, en particular de la linea media.

Enun porcentaje importante (30%) no se logra iden-
tificar la causa (DIC idiopatica). En la tabla 1 se resumen
las principales etiologias de la DIC.

Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas dependeran de la edad del
paciente, de la causa determinante de la DIC, del mo-
mento en el que se realiza el diagnostico y de la condi-
cion del paciente: si esta lucido o en coma.

El espectro clinico es amplio, la poliuria y la polidip-
sia son la expresion clinica predominante en respuesta a
la falta de regulacion del balance hidrico.

Otras manifestaciones presentes en menor frecuen-
cia son: deshidratacion, anorexia, falla de crecimiento,
fiebre, estrefiimiento.

En las formas de presentaciones agudas generalmen-
te traumaticas o posneurocirugia los sintomas son varia-
bles: llanto, irritabilidad, pérdida de peso, fiebre, anore-
xia.

En las formas de inicio insidioso, las manifestacio-
nes clinicas son mas silenciosas, determinando un retar-
do en el diagnostico, los sintomas cardinales son la po-
liuria y polidipsia

Se define poliuria como el aumento de la diuresis
mayor de 2 ml/kg/hora en mayores de 1 afio y de 3
ml/kg/hora en lactantes.

La orina es hipotonica (osmolaridad urinaria menor
a 200 mOsm/L) y densidad urinaria menor a 1005.

Estas alteraciones determinan polaquiuria, enuresis
y nicturia, alterando la calidad del suefio del nifio, con
somnolencia diurna.

Silaingesta de liquidos es limitada, puede llevar a la
deshidratacion hipernatrémica, presentacion poco fre-
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Tabla 1. Etiologia de la diabetes insipida central

o Adquirida
— Traumatismos encefalocraneanos
— Neurocirugia
— Neoplasias: craneofaringioma, adenoma hipofisario,
meningioma, metastasis, linfoma, leucemia
— Infecciones: meningitis tuberculosa, sifilis, encefalitis,
toxoplamosis
— Otros: enfermedades vasculares, autoinmunitaria,
inflamatorias, toxicas, farmacos
« Idiopatica
« Genética o familiar: transmision autosémica: Dominante,
Recesiva, Ligada al cromosoma X
« Congénita
— Defectos en la linea media craneal,
— Hipogenesia hipofisaria
— Holoprosencefalia

Tomado y modificado de “Guia clinica del diagnostico y trata-
miento de los trastornos de la neurohip6fisis”. Catala Bauset y col.
Grupo de Trabajo de Neuroendocrinologia de la Sociedad Espafio-
la de Endocrinologia y Nutricién: Endocrinol Nutr.
2007;54(1):23-33

cuente en niflos mayores con acceso libre al agua y me-
canismo de la sed conservado.

En lactantes la deshidratacion hipernatrémica puede
presentarse con llanto, irritabilidad, hipertermia, deshi-
dratacion y descenso de peso.

En las formas agudas postraumaticas esta descrito
un patrén de presentacion trifasico: una primera fase po-
litirica con densidad urinaria baja por inhibicioén de la
AVP (4-5 dias), una segunda fase antidiurética con dis-
minucion de la poliuria inicial y aumento de la densidad
urinaria por liberacion de los depdsitos de AVP hipota-
lamicos (5-6 dias) y una fase final nuevamente politirica
por agotamiento de los depositos de AVP (transitoria o
permanente).

Diagndstico

El diagnostico de diabetes insipida es clinico y paracli-
nico. La clinica se basa en los sintomas y signos cardi-
nales: poliuria y polidipsia. A nivel paraclinico es fun-
damental medir la densidad, osmolaridad urinaria y os-
molaridad plasmatica.

En la DIC la densidad urinaria es menor a 1005, la
osmolaridad urinaria menor de 200 mOsm/1, y osmolari-
dad plasmatica mayor a 300 mOsm/1, con funcién renal
normal.

Lahipernatremia no constituye un criterio diagnosti-
o, ya que no es una presentacion habitual en individuos
con polidipsia compensadora.

En los casos de diagnoéstico dudoso se pueden reali-
zar tests funcionales basados en la deprivacion hidrica y
de la respuesta a la administracion de desmopresina.
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Tabla 2. Desmopresina. Caracterisiticas farmacocinéticas segun via de administracion

Vias Oral Intranasal Intravenosa
Inicio 1 hora 1 hora 7,8 min
Maximo efecto 2-7 horas 1,5 horas

Duracion 6-8 horas 5-12 horas 75,5 min
Presentacion Comprimidos 200 pg Spray nasal 1 puff=10 pg Ampollas 1 ml 4 g
Dosis 10 pug 0,4 pg/dia

Tomado del Manual de Prescripcion Pediatrica y Neonatal de Referencia Farmacoldgica. 18a edicion. Carol K. Taketomo, PharmD y col

El test de deprivacion hidrica consiste en la supre-
sion total de ingesta de liquidos por un periodo de 14 ho-
ras en mayores de 1-2 afios y 6-8 horas en lactantes (par-
tiendo de un estado de hidratacion normal). Durante este
periodo debe vigilarse estrictamente peso, presion arte-
rial, diuresis horaria y deben medirse al inicio y cada 2
horas la osmolaridad plasmatica y urinaria y natremia.
La prueba debe suspenderse si existe una osmolaridad
plasmatica mayor de 500 mOsm/1 o una pérdida de peso
mayor al 3-5%, natremia mayor a 148 mEq/l o sensacion
de sed irresistible.

En individuos sanos se observa un aumento de la
densidad urinaria y plasmatica con una relacion Osm
urinaria/Osm plasmatica > 1.

En la diabetes insipida la osmolaridad urinaria per-
manece baja con aumento de la osmolaridad plasmatica
y de la natremia.

El test de desmopresina consiste en valorar la osmo-
laridad plasmatica y urinaria luego de una dosis de des-
mopresina intranasal y permite diferenciar la diabetes
insipida central de la nefrogénica. En la diabetes insipi-
da central la administracion de desmopresina generara
una disminucion de la diuresis con marcado aumento de
la densidad urinaria, no lograndose respuesta en la dia-
betes insipida nefrogénica.

Tratamiento

Los objetivos del tratamiento son lograr el equilibrio hi-
droelectrolitico, disminuir la poliuria, y asegurar un
aporte calorico suficiente para un buen crecimiento y
desarrollo.

Medidas terapéuticas. El tratamiento se basa en la ad-
ministracion sustitutiva de desmopresina, un analogo
sintético de la vasopresina. Posee un prolongado efecto
antidiurético (entre 12 y 24 horas) con un minimo efec-
to presor.

Indicaciones. En forma practica, los criterios para la
administracion de cada dosis de desmopresina por pa-
dres o enfermeria son los siguientes:
m  Diuresis mayor a 4 ml/kg/hora en las tltimas 4 ho-
ras.
Natremia mayor a 145 mmol/Il.
m  Densidad urinaria menor o igual a 1005.

La necesidad de desmopresina estd marcada por la
presencia de poliuria junto con una osmolaridad urina-
ria menor de 200 mOsm/kg o densidad urinaria menor
de 1005.

Dosis e intervalo. Existe una gran variabilidad interin-
dividual en dosis e intervalo de administracion, por lo
que su administracion no debe ser reglada sino a de-
manda, en funcion de la respuesta de cada paciente.
Para evitar el desarrollo de hipervolemia e hiponatre-
mia, cada dosis de desmopresina debe ser administrada
después de la recurrencia de poliuria pero antes del de-
sarrollo de hipernatremia.

Tiene que haber cierta guia en la dosis inicial y via de
acuerdo al caso clinico y paciente. Ciertas indicaciones
se muestran en la tabla 2.

Via de administracion. La via de administracion pue-
de ser oral, intranasal e intravenosa (tabla 2)

Efectos adversos: El principal efecto adverso es la hi-

ponatremia causada por la recaptacion renal de agua li-

bre en combinacion con ingesta excesiva de liquidos.

Esta puede causar convulsiones, edema cerebral, coma,

muerte. Otros efectos adversos:

m Cardiovasculares: hipertension arterial, dolor tora-
cico, palpitaciones, taquicardia durante la adminis-
tracion intravenosa.

m Sistema nervioso central: cefaleas, somnolencia,
mareos, insomnio.

= Gastrointestinales: dolor abdominal, nauseas, vomi-
tos.
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= Genitourinarios: dolor vulvar, balanitis.
m Respiratorios: congestion nasal (en casos de admi-
nistracion intranasal).

Contraindicaciones y precauciones. Son contraindi-
caciones para la administracion de desmopresina:

m  Hipersensibilidad a la desmopresina.

m Disfuncién renal moderada a severa.

= Hiponatremia.

Son precauciones para la administracion de desmo-
presina:

m  Predisposicion a trombosis.

= Polidipsia habitual o psicogena.

= Farmacos que aumenten la sed o induzcan sindrome
de secrecion inadecuada de ADH (carbamacepina,
ISRS).

= En la administracion intranasal ciertos factores lo-
cales que pueden modificar su absorcion: rinitis to-
pica, cicatrizacion, etcétera.

Manejo de la sobredosificacion o ingesta accidental.
No hay antidoto especifico para contrarrestar los efec-
tos de una sobredosificacion de desmopresina. Si se
presenta una retencion intensa de liquidos a causa de
una sobredosis se debe suspender la administracion del
medicamento y administrar un diurético tipo furosemi-
de para iniciar la eliminacion urinaria de liquido.
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