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MUCOVISCIDOSIS ASOCIADA

CON DIABETES

TIPO JUVENIL

A. RIOS, E. ROJAS, P. BEJARANO

Se presentan dos casos de mucovisci-
dosis asociada con diabetes mellitus tipo ju-
venil en personas de 25 y 22 afios, de sexo
masculino y femenino respectivamente, con
aparicion,principalmente, de sintomatologia
gastrointestinal en forma simultinea con la
diabetes.

Durante sus hospitalizaciones se com-
probo el sindrome de malabsorcién como
una manifestacion de la insuficiencia pan-
creaticaexocrina y el aumento de la concen-
tracion de solutos en el sudor por las ionto-
foresis repetidas.

Se llama la atencion sobre el nimero,
cada vez mayor, de nuevos casos diagnosti-
cados en adultos en otras partes del mundo
y la necesidad de tener este diagnéstico dife-
rencial en mente en los cuadros diarréicos
cronicos o de enfermedad pulmonar infec-
ciosa recidivante.

INTRODUCCION

Enfermedad Fibroquistica del Pancreas,
Fibrosis Pancreatica, Infantilismo Pancrea-
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tico, Mucosis y Ecrinosis han sido los nom-
bres dados al sindrome que hoy conocemos
mas comunmente como Fibrosis Quistica o
Mucoviscidosis, cuya primera referencia, ci-
tada por Wood y col., probablemente data
de 1857 en un libro del folclor aleman que
dice: "Morira pronto el nifio cuya frente
sea salada al besarlo" (1).

Primeramente descrita como entidad
en 1.938 por Anderson (2), la mucovisci-
dosis, cuyo defecto basico en la actualidad
se desconoce, es un padecimiento generali-
zado de las glandulas exocrinas, de caracter
autosémico recesivo, cuyas manifestaciones
son reconocidas principalmente en la nifiez
ylaadolescencia,aunque ultimamente se no-
ta aumento del ntimero de diagnosticos en
adultos (3-5). Gracias a los programas con-
trolados de tratamiento de sus complicacio-
nes, se ha logrado aumentar su promedio
de supervivencia hasta mas alla de 26 afios
(6), e integrar muchos pacientes al campo
de la productividad, haciendo que en tér-
minos economicos se justifiquen los esfuer-
zos por mejorar y prolongar sus vidas.

Esta es una comunicaciéon de dos casos
de mucoviscidosis asociada a Diabetes Me-
llitus de tipo juvenil, diagnosticados y trata-
dos a corto término en el Servicio de Medi-
cina Interna del Hospital San Juan de Dios
de Bogota.
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PRESENTACION DE LOS CASOS

CASO No 1 - P. N. B,, 25 afios, sexo
masculino. H.C. No. 498200.

Paciente con historia de 13 hospitali-
zaciones anteriores (en 10 afios), ocasiona-
das por sintomas de descompensacion dia-
bética acompafados de manifestaciones sép-
ticas respiratorias, urinarias y dermatologi-
cas a repeticion. Desde su consulta inicial
presentd sintomas gastrointestinales consis-
tentes en sindrome de insuficiencia pancrea-
tica exocrina con diarreas grasosas, fétidas,
con restos alimenticios y refractarias a trata-
mientos anteriores, las cuales fueron con-
sideradas como enteropatia diabética. En
1.969 los Rx de abdomen mostraron calci-
ficaciones diseminadas en zona pancreatica
En octubre de 1.975 fue hospitalizado por
presentar deposiciones diarréicas, grasosas
conrestos alimenticios, y cuadro séptico; pe-
s6 37 Kg. con una estatura de 1.72 mts; la
impresion diagndstica fue de sindrome de
malabsorcion para lo cual se practicaron prue-
bas que mostraron hipocarotinemia (4 ug/
dl.), .con prueba de absorcion de D-Xilosa
normal(2,4gr,en orina de 5 horas)absorcion
46%. con sideremia de 32 Ugr/dl., coleste-
rol 114 ugdl,hematocrito 29, saturacion de
transferrina 17%. capacidad de captacion de
hierro 190 ugr/dl., proteinemia 8,4 gr/ml.,
albimina3,4 gr/ml. La pancreatografiamos-
tré las calcificaciones ya descritas, y una dis-
minucion del calibre del canal pancreatico
principal en la mitad de la porcion del cuer-
po pancreatico. Elpaciente se traté con pan-
creatinay dieta hipograsa con lo cual aumen-
to tres kilogramos de peso.

Consulté el 18 de enero de 1.978 por
cuadro diarréico de iguales caracteristicas,
acompafiado de vomito, otorrea y expecto-
racion purulenta verdosa. La revision por
sistemas mostr6é disminucion de la agudeza
visual, dolor en tercio inferior de hemitorax
y flanco izquierdos, poliuria, parestesias en
miembros inferiores con dificultad para ca-
minar y marcada debilidad. El paciente na-
ci6 en una familia de 6 hijos, uno de los
cuales muri6 de diabetes a los 17 afos, y
otro de leucemia. El abuelo materno mu-
ri6 de diabetes a la edad de 45 afos. El pa-
ciente es casado y tiene un hijo de 5 afios.
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Al examen fisico se encontro un pacien-
te con desnutriciéon avanzada, piel seca sin
paniculo adiposo, cabello desprendible,ufas
quebradizas y "en vidrio de reloj". T.A.
110/80, F.C. 92 x', Resp. 26 x', Temp.
36,4°C. Presentaba secrecion purulenta, per-
foracion del timpano e hipoacusia marcada
en el oido izquierdo y escurrimiento poste-
rior en orofaringe. A la auscultacién pulmo-
nar se encontraron estertores basales bron-
quiales izquierdos. Habia atrofia muscular
marcada en las extremidades, con disminu-
cion de la fuerza, hipotonia e hiperreflexia
generalizada e hipoestesia de predominio dis-
tal en los cuatro miembros, se hicieron diag-
nosticos de diabetes juvenil con neuropatia
diabética, otomastoiditis cronica izquierda,
pielonefritis, glomeruloesclerosis diabética
y, por la historia de diarréa cronica con sin-
drome de insuficiencia pancreatica exocrina
y compromiso pulmonar cronico, se hizo el
diagnéstico de mucoviscidosis. Se solicito
iontoforesis, la cual reporté mas de 100
meq/lt de sodio, comprobandose dicho diag-
nostico.

El cultivo de esputo inform6 Klebsiella
neumoniae y Pseudomona aeroginosa. El
urocultivo mostré 10 millones de colonias
de E. Coli.La proteinuriaen 24horas fuede
637.5 mg/24 horasyla depuracion de creati-
nina 20 c.c. con creatininas en sangre que
oscilaron entre 1,9 y 4,1. Los gases arteriales
mostraron pH 7,45 Na HCO3 24, Pa CO3

36, POy 70, Sat. 93% y BE O, y lasprue-
bas funcionales respiratorias capacidad vi-
tal en el limite inferior de lo normal, con
disminucion del FEF 0-25% y volumen for-
zado espiratorio normal en el primer segin -
do. Se encontré Estafilococo coagulasa ne-
gativo en la secrecion oOtica. El estudiode li-
pidosséricosmostro triglicéridos 116,5mg%,
lipoproteinas Alfa 20,3%, Beta 50% vy
Prebeta 29%. La biopsia hepatica fue nor-
mal. Se encontraton signos radioldgicos de
mastoiditis y los Rx de torax y senos parana-
sales fueron normales. Tiempo de Protrom-
bina 14", 72%. Leucocitos 5000, PMN 55,
LIN 32, EOS 12, Hgb 8, Hematocrito 25, A-
milasa 140 u, Acido Urico 7,3, K: 6, Na:
144. Las glicemias oscilaron entre 118 y 660
mg%. Por dificultades hospitalarias no serea-
lizé broncografiay el pacienterechazéel es-
permograma. Se instituyo la terapiaconven -
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cional con insulina, extracto pancreatico, an-
tibidticos, dieta hipograsa-Hnormoprotéica,y
terapiarespiratoria con lo cualrespondi6 favo-
rablemente. Sali6 del servicio con40u de insuli-
na NPH y recomendaciones de dieta y tera-
pia respiratoria. Al examen fisico de salida,
el tnico dato positivo fue hipoestesia en
miembros de predominio distal acompaiia -
da de hiporreflexia.

CASO No. 2- E.C.,22 aifios, sexo feme-
nino. H.C. No. 480430.

Paciente con antecedentes de 9 hospi-
talizaciones anteriores por sintomatologia
diabéticay cuadros predominantemente gas-
trointestinales consistentes en dolor abdo-
minal, diarreas fétidas, grasosas y amarillentas
con flatulencia marcada,quien presenté com-
plicaciones vasculares de tipo arteriosclero-
tico que la llevaron a amputacion del miem-
bro inferior izquierdo por necrosis isqué-
mica durante su primera hospitalizacion vy,
posteriormente cuadros de bronconeumo-
nia y necrosis papilar renal. También estu-
vieron presentes las complicaciones sépticas
urinarias a repeticion, y en una ocasion se
aislé6 Pseudomonas aeruginosa de un hemo-
cultivo.

Consulté en 1.978 porvomito, diarreas
grasosas y epigastralgias de 15 dias de evolu-
cion, al final de los cuales refirié inconti-
nencia de materia fecal y "sensacion de sali-
da del recto" durante la defecacion, lo que
ella misma aprendié a reducir manualmen-
te; orinas coloradas y poliuria de 4 dias de
evolucion.

En la revision por sistemas informo
menarquia a los 13 anos, y dentro de los
antecedentes de familia se encontré una tia-
abuela diabética fallecida a los 80 afos.

En una hospitalizacién anterior se en-
contraron pruebas compatibles con sindro-
me de malabsorcion: absorcion de grasas del
43%, prueba de la gelatina negativa, dismi-
nucion ligera de la absorcion de D-Xilosa
(1 gr.) y grasa fecal diaria de 55 gr.

Al examen fisico se encontrd paciente
con signos de desnutricion, palida, talla: 150
ctms., peso: 36 Kilogramos.,F.C.88xI"T. A.
en decubito de 140/90 y ortostatica de
100/60 y pupilas discéricas con hiporreacti-
vidad a la luz.

Cardiorrespiratorio sin alteraciones; ab-
domen blando, depresible y sin masas. Se
admitié con diagnostico de diabetes juvenil,
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sindrome de malabsorcion, y después de re-
visar la evolucion y las caracteristicas cons-
tantes durante toda la enfermedad actual,
se planted el diagndstico de mucoviscidosis,
el cual fue comprobado por iontoforesis
repetidas, que oscilaron entre 90 y 100
meq. de Na/lt.Los Rx de abdomen y toérax
fueron normales. Las pruebas de funcidn
respiratoria revelaron minimo defecto res-
trictivo, y los gases arteriales mostraron
moderada acidosis metabdlica con normo-
xemia. No secomprob6 clinicamente elpro-
lapso rectal y la biopsia rectal fue normal.

Se aislo E. Coli del cultivo de orina.
Las pruebassanguineas mostraron hemoglo -
bina 9,9 hematocrito 31, VSG83nm/h, leu -
cocitos 8.900, PMN 68, EOS 2, depuracion de
creatininade 17,4 c.c.x'con creatinina del,55
y nitréogeno uréico de 38, proteinas totales de
7.1albuminas 3,3,colesterol 245mg%, tri-
glicéridos 527,5 mg%, laslipoproteinas By
Pre-Beta sumaron 99,3% Alfa 0,3%, reten-
cion de bromosulftaleina del 2% y protei -
nuria de 1.52 gr. en 24 horas.

Se inici6 tratamiento con extracto pan-
creatico a altas dosis y dieta hipograsa. hi-
pocaldrica, normoproteica, con 300 mg. de
colesterol y baja en mono y disacaridos,
ademas de la insulina que se venia aplicando :
al cabo de una semana presentd disminucion
del numero de deposiciones de 7 a 3 pordia.
Cuarenta dias después de su ingreso se le dio
salida, presentando 42 kg. de peso y descen-
so moderado en las cifras de lipidos séricos-
(colesterol a 222 mg% y triglicéridos a 300
mg%.).

En la investigacion familiar revelo
ser la quinta de una familia de ocho hijos
sin antecedentes de enfermedades respirato-
rias o gastrointestinales de caradcter cronico
en los padres. Los datos iontoforéticos de
la madre y de cinco de los hermanos estu-
vieron dentro de limites normales. La terce-
ra de ellos, mujer de 28 afios, refirié intole-
ranciaalas grasas desdela nifiez, manifestada
por episodios diarréicos ciclicos, sin estea-
torrea, menarquia a los 15 afios; la ionto-
foresis di6 50 meq./lt. La ultima de los her-
manos, de 18 aflos, refirié polifagia de diez
meses de evolucion, y la curva de glicemia
mostro configuracion "plana” (90, 120, 110
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y 90 alal/2,y 1,2 y 4 horas respectivamen -
te). El resto de hermanos no mostrd sinto-
matologia de diabetes o mucoviscidosis.

DISCUSION

Inicialmente la mucoviscidosis fue con-
siderada de curso rapidamente progresivo e
invariablemente fatal, y estuvo relegada a
un segundo plano en la investigacion clini-
ca durante varios afios. En las tres ultimas
décadas, comenzando con las observaciones
de Darling y col. acerca de las alteraciones

Figura 1 - Criterios diagnosticos.
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en las concentraciones electroliticas del su-
dor de estos pacientes (9) y con el naci-
miento,en los Estados Unidos, de la Funda-
cion parala investigacion de la Fibrosis Quis-
tica, se han mejorado los conocimientos so-
bre mecanismos fisiopatoldgicos y por lo
tanto los medios de diagnoéstico, el trata-
miento de sus complicaciones y su prog-
nosis. Segun los datos de dicha Fundacion,
en 1.976 se estaban atendiendo de 15 a 20
mil pacientes con esta enfermedad, y un
promedio de 900 casos nuevos por afio. (6),

Dolor Abdominal
(16)

Cambios Radiold-
gico en Duodeno

(14)

Enfermedad Biliar
(6) (16)

Cirrosis en infancia

(15)

Ulcera Duodenal
(3)
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Sinusitis Cronica
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(6)

Neumotorax Es-
pontineo (3)
(6)
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lo cual muestra un alto indice de frecuencia
en ese pais.

La antigua concepcidén de la mucovisci-
dosis como enfermedad puramente pedia-
trica ha cambiado no solamente por el nu-
mero creciente de casos diagnosticados en
adultos (200 casos nuevos por afio en USA)
(7), sino también, porque el mejoramiento
de la supervivencia, gracias a los métodos
terapéuticos bien orientados y el recono-
cimiento de las formas de expresion tardia
(5),le han abierto puesto importante en el
campo de la medicina interna, en cuya prac-
tica estaremos abocados a tratar sus com-
plicaciones, a veces sin reconocimiento de
la enfermedad de base.

Los criterios diagnosticos mas impor-
tantes estan esquematizados en la Tabla 1,
siendo los basicos: 1) Enfermedad pulmo-
nar obstructiva cronica con diversos grados
de severidad; 2) Insuficiencia pancreatica
exocrina manifestada principalmente como
sindrome de malabsorciéon y enfermedad
diarréica croénica; 3) Historia familiar de
mucoviscidosis; 4) Iontoforesis positiva.
Esta ultima es la base para la comprobacion
diagnostica, en presencia por lo menos de
uno de los demds criterios.

En nuestro medio no existe publica-
cién sobre esta enfermedad y su incidencia
nos es desconocida a pesar de que el diag-
nostico es sencillo, a través de una buena
historia clinica, y la comprobacion por la-
boratorio no reviste mayor dificultad. EI
hallazgo de dos pacientes adultos, en un
periodo relativamente corto, nos hace pen-
sar que su frecuencia probablemente sea al-
ta, y que en el futuro se deberd indagar su
presencia con mayor decision.

Enlas historias presentadas existid aso-
ciacién con diabetes mellitus de tipo juvenil,
de presentacidon casi simultdnea a la de los
sintomas de fibrosis quistica. Numerosas
han sido las publicaciones al respecto de
esta asociacién sin llegar a algo conclusivo.
Algunos piensan que los fenémenos de into-
lerancia son dependientes de alteraciones de
la respuesta de las células Beta a la glucosa
(Handwerger)( 10), mientras que otros creen
que el defecto es debido a la alteracion del
efecto insulino-estimulante de la pancreoci-
mina, secundario al dafio del pancreas exo-
crino (Clodi) (11). En nuestros casos los
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antecedentes familiares de diabetes eran cla-
ros, y su edad de muerte (80 afios para el
antecedente del Caso 2,y mas de 40 para
el Caso 1) no asociada a sintomatologia
sugestiva, nos descarta el diagnostico de
mucoviscidosis en ellos. Dichos antecedentes
explican la cetoacidosis diabética que presen-
taron nuestros pacientes, complicacion ésta,
poco frecuente en la mucoviscidosis (3,6).

SUMMARY

Two cases of mucoviscidosis associa-
ted with diabetes mellitus, juvenile type, in
persons of 25 and 22 years, male and fema-
le sex respectively, with appearance mainly
of gastrointestinal symptomatology simul-
taneously with diabetes are presented.

During their hospitalization the malab-
sorption syndrome was confirmed as mani-
festation of the exocrine pancreatic insuffi
ciency and the increase of concentration
of solutes in perspiration due to repeated
iontophoresis.

Attention has been called on the in-
creasing number of new cases diagnosed in
other countries and on the necessity of ta-
king into account this differential diagno-
sis in pictures of chronic diarrhea or recu-
rrent pulmonary infectious desease.
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