Presentacion de casos clinicos

Arch Argent Pediatr 2014;112(2):e46-e49 / e46

Sindrome de Mauriac en Argentina en el siglo XXI.

Serie de 5 casos

Mauriac syndrome in Argentina in the XXI century. Series of 5 cases

Dra. Vanesa Verénica Oeschger® y Dra. Mariana Prieto®

RESUMEN

Elsindrome de Mauriac se describe en diabéticos tipo 1 conmal
controlmetabdlico, caracterizado por hepatomegalia, elevacion
delas transaminasas, rasgos cushingoides y retraso puberal, que
pueden ser reversibles con un buen control glucémico.

Son escasas las referencias bibliograficas publicadas en los
altimos afos luego de la introduccion del automonitoreo
glucémico, de nuevas insulinas y del tratamiento insulinico
intensificado.

Describimos una serie de cinco pacientes evaluados en nuestro
servicio con caracteristicas desindrome de Mauriac y realizamos
una revisién de las publicaciones de casos en Argentina.
Palabras clave: sindrome de Mauriac, diabetes mellitus, hepato-
megalia, edemas.

SUMMARY

Mauriac syndrome is associated with poor metabolic control
of type 1 diabetes mellitus, hepatomegaly and elevated
transaminases characterized by growth failure and delayed
puberty, which may be reversible with good glycemic control.
There are few references published in recent years following
the introduction of glycemic self-monitoring, new insulins and
intensified treatment.

We describe a series of five patients evaluated in our service
with Mauriacsyndrome characteristics, conducting a literature
review of cases in Argentina.

http:/ /dx.doi.org/10.5546 /aap.2014.e46

INTRODUCCION

En 1930, Paul Mauriac describe una triada
en diabéticos tipo 1 con mal control metabdlico
caracterizada por hepatomegalia, rasgos
cushingoides y retraso puberal, que dio el nombre
al sindrome de Mauriac.'? Este sindrome
usualmente presenta elevacién de las enzimas
hepaticas con preservacion de la funcién hepatica.?
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David Dunger, en 2002, describe bajos niveles
de factor de crecimiento insulinico-1 (IGF-1) como
causantes de las caracteristicas del sindrome,
asociado a bajas dosis insulinicas y baja ingesta
caldrica por largo tiempo.*

En nuestro pais, en 1959, Wolf Malamud
y colaboradores reportan, por primera vez en
Argentina, un caso de diabetes de 10 afios de
evolucion con sintomas de talla reducida, retardo
en la aparicién de la crisis puberal, distribucién
particular de la grasa, hepatomegalia, dislipemia,
con mal control metabdlico y altos requerimientos
insulinicos.’

En 1965, J. Vaccaro y E. Lopez describen una
revision de sindrome de Mauriac en pediatria y
reportan el caso de un paciente de 12 afios diabé-
tico con manifestaciones graves de infantilismo
(hipogonadismo, voz femenina, apatia, falta de
vello axilar), edad 6sea retrasada en 3 afios y he-
patomegalia.®

Recién en 2007, se publica sobre una serie de
cuatro pacientes argentinos con signo-sintomato-
logia tipica, considerando las dificultades sociales
presentes en estos casos.”

En 2009, Slimen reporta en Chaco el caso de
una mujer de 20 afios diabética tipo 1 desde los 3
afios con mal control metabélico, con presentacion
florida del sindrome de Mauriac.?

Son escasas las referencias bibliograficas
publicadas en los tltimos afios, por lo que se
convierte en una rareza luego de la introduccién
del automonitoreo glucémico, nuevas insulinas,
la hemoglobina glicosilada (HbAlc) y los
tratamientos intensificados.

Del pequefio niimero de pacientes descritos
en la bibliografia, hay acuerdo de que la principal
causa de afectacion hepética en la diabetes tipo
1 de mal control metabdlico es la glucogenosis
hepética. Los periodos de hiperglucemia,
hiperinsulinizacién, aumento de los niveles
de cortisol como hormona contrarreguladora
de la hipoglucemia reactiva estimulan el
deposito hepético de glucégeno que explicaria la
hepatomegalia.’
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Se presenta una serie de 5 pacientes adolescen-
tes diabéticos tipo 1 con mal control metabdlico,
con sindrome de Mauriac admitidos en nuestro
servicio.

OBSERVACION CLINICA (Tabla 1):
Caso 1

Paciente de 11 anos de edad, sexo femenino,
diabética de dos afios de evolucién. Su madre y
su hermano, portadores de HIV; la paciente, con
serologia negativa.

Peso: 28,5 kg (-1,69 DE); talla: 144 cm (+ 0,036
DE).

Al momento del examen fisico, presentaba
edemas con signo de godet ++, abdomen glo-
buloso, higado palpable a 4-5 cm por debajo
del reborde costal. Estadio de Tanner prepube-
ral. Hepatomegalia heterogénea constatada por
ecografia. Hepatograma con enzimas elevadas
-glutamicoxalacético (GOT): 150 UI/L; glutami-
copirtvica (GPT): 372 UI/L; fosfatasa alcalina
(FAL): 283 UlI/L-; triglicéridos aumentados: 387
mg/dl; sin alteraciones en el resto del perfil lipi-
dico. La HbAlc oscilaba entre 15 y 19,7% en los
dltimos controles.

Durante su tratamiento, requiri6 intervencién
del Servicio Social por mala adherencia al
tratamiento y falta de contencion familiar.

No continu6 el seguimiento en el hospital.

Caso 2

Paciente de 10 afios y 6 meses, sexo masculino,
debut diabético a los 7 afios de edad, con mal
control metabdlico (HbAlc 10-13%) y multiples
internaciones por cetoacidosis diabética.

Peso: 27,2 kg (DE -1,36); talla: 134,2 (DE —0,6).
Estadio de Tanner prepuberal, con hepatomegalia
constatada por ecografia de 5 cm por debajo del
reborde costal y aumento de la ecogenicidad.

TasLA 1. Datos analiticos comparativos

Hepatograma con enzimas hepaticas elevadas
-GOT: 345 Ul/L; GPT: 222 UI/L-. Serologia viral
hepética negativa.

Se observ¢ franca mejoria de la hepatomegalia
y del hepatograma luego de un periodo de 3
meses de adecuada insulinizacién.

Caso 3

Paciente de 14 afios de edad, diabética tipo 1,
sexo femenino, de 11 afios de evolucion, con mal
control metabdlico. Presentaba complicaciones
asociadas a su diabetes, como artropatia grado
2 y neuropatia diabética sensitivomotora mixta,
determinada con electromiograma, que requiri6
tratamiento analgésico, complejo B y gabapentina.

El paciente presentaba mala adherencia
al tratamiento y serios problemas sociales y
econdmicos.

Peso: 33 kg (-1,33 DE); talla: 137,5 cm (-1,1 DE).
Estadio de Tanner: M3, VP 3, retraso puberal.
Higado palpable 3-4 cm por debajo del reborde
costal. Enzimas hepéticas aumentadas -GOT: 308
UI/L; GPT: 230 UI/L; FAL: 461 UI/L-.

Luego de optimizar su esquema insulinico y
con la consecuente mejoria del control metabdlico,
se registré un aumento de 4 kg de peso, con
desaparicién del compromiso hepatico en 4 meses.

Caso 4

Paciente de 14 anos, sexo femenino, diabética
tipo 1, de 8 afios de evolucién, con mal control
metabodlico, con HbA1lc 13,8%. Presentaba
como enfermedad asociada hipotiroidismo
en tratamiento con levotiroxina y nefropatia
diabética.

Se constataron multiples internaciones por
cetosis y gran descenso de peso, con diagndstico
de trastorno de conducta alimentaria asociado a
su diabetes.

Caso Sexo Evolucion de Retardo de Retraso  Rasgos Edemas Hepatograma Hepatomegalia HbAlc  Familia
la diabetes crecimiento puberal cushingoides (godet) (GOT/GPT) (%) disfuncional
1 Femenino 2 afnos No No Si ++ 150/372 UI/L 5cm 15-19,7% Si
2 Masculino 3 afos Si No No - 345/222 UI/L 5cm 10-13% Si
3 Femenino 11 afios Si Si Si +++ 308/230 UI/L 3-4 cm 10,1-11,8% Si
4 Femenino 8 anos Si Si Si ++ 280/250 UI/L 4 cm 13,8% Si
5 Femenino 10 afios St St St ++ 202/138 UI/L 5cm 9,9-12,3% St

GOT: glutamicoxalacético; GPT: glutamicopirtivica; HbAlc (%): hemoglobina glicosilada.
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Al momento del examen fisico, presentaba
cara de luna llena, un peso de 42 kg (-1,45 DE)
y una talla de 141 cm (-2,8 DE), con retraso
puberal y hepatomegalia 4 cm por debajo del
reborde costal, por palpaciéon abdominal. Enzimas
hepaticas alteradas -GOT: 250 UI/L; GPT: 280
UI/L-.

Seguimiento irregular con mal control
metabdlico.

Caso 5

Paciente de 13 anos, sexo femenino, diabética
tipo 1. Ingresa a nuestro servicio luego de 10 afos
de su debut diabético, con mal control metabdlico
de larga data, con Hbalc variables desde 9,9% a
12,3%.

Al momento del examen fisico, se encontrd
un peso de 37 kg (-1,32 DE) y una talla de 140 cm
(-1,81 DE). Edemas con signo de godet ++, retraso
puberal y hepatomegalia marcada de 5 cm por
debajo del reborde costal, visible a la inspeccién
y palpacion.

La ecografia hepatica informé higado
aumentado de tamafio y de ecogenicidad (13,2
cm x 21 cm).

Enzimas hepéticas alteradas -GOT: 202 UI/L;
GPT: 138 Ul/L-y el perfil lipidico elevado.

Se interné para su tratamiento e instruccion
diabetol6gica familiar y se focaliz6 en el auto-
cuidado, lo que tuvo muy buena respuesta. Con-
curri6 al tltimo taller de adolescentes diabéticos.
Carecia de apoyo familiar; en varias oportunida-
des, la paciente concurri6 sola a su control.

Ficura 1. Fisiopatogenia del sindrome de Mauriac*

COMENTARIO

La velocidad de crecimiento y el desarrollo
puberal son importantes indicadores para
considerar en el tratamiento de las enfermedades
cronicas.

Aunque muchos estudios han reportado
conflictos en los resultados de la talla final, hay
consenso general en que los nifios diabéticos
obtienen una talla final cercana al rango de la
poblacién no diabética.'’ En diabéticos tipo 1,
el crecimiento ponderal final es inversamente
proporcional a la media de hemoglobina
glicosilada Alc."

El sindrome de Mauriac es el resultado final
del grave compromiso metabdlico sostenido en
el tiempo, que comprende baja talla y alteraciones
en el desarrollo puberal y afectacién hepatica
variable (Figura 1).

El aumento de depésito de glucdgeno
hepatico es causado por mal control metabélico,
hiperglucemia sostenida e hiperinsulinizacion y el
aumento de cortisol secundario a hipoglucemias.’

En esta serie, los pacientes presentaban la
triada inicial de hepatomegalia con elevacién de
las transaminasas y mal progreso ponderal.

Tres de los pacientes presentaron edemas
sin hipoalbuminemia asociada, habiéndose
descartado edemas de origen cardiogénico y
renal, con anticuerpos para enfermedad celiaca
negativos y funcion tiroidea dentro del rango
normal. En la bibliografia, Carcavilla reporta el
caso de un paciente con sindrome de Mauriac
con edema no insulinico.”? Nos preguntamos si

| Déficit cronico de insulina |

| Hiperglucemia |

| Baja IGF1 |

| Glucogenogénesis | Aumento del cortisol |

Dislipemias

Hepatomegalia

Retraso del crecimiento

L Hipogonadismo

Rasgos cushingoides

*Adaptado de Flotats Bastardas, 2007.

IGF1: factor de crecimiento insulinico-1.
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la aparicion de edemas constituye otra forma
de presentacion del sindrome de Mauriac que
deberia considerarse en presentaciones futuras.

El adecuado control metabdlico sostenido
en el tratamiento de la diabetes mellitus tipo 1
constituye atin un gran desafio para el médico
diabetélogo en Argentina, ya que el nivel de
educacion, la estructura familiar y la situacién
econdmica del paciente, o bien la disponibilidad
de insumos necesarios para su cuidado, influyen
directamente sobre su capacidad de comprender
y ejecutar las pautas del autocuidado que esta
enfermedad exige.

Es importante resaltar que los cinco casos
descritos presentaban serios problemas
socioeconémicos y familiares, que tienen
influencia directa en su mal control metabdlico.

Como parte del abordaje multidisciplinario,
recibieron apoyo psicolégico del equipo de salud
mental que trabaja con los pacientes diabéticos y
fueron evaluados por Servicio Social para lograr
mayor compromiso del grupo familiar y, con ello,
mejorar la adherencia al tratamiento.

En la actualidad, el sindrome de Mauriac,
aunque de presentacién inusual en paises
desarrollados, debe continuar considerandose
en pacientes diabéticos tipo 1 con mal control
metabolico, principalmente por la posibilidad de
revertirse alguna de las manifestaciones al lograr
optimizar el tratamiento diabetologico.®
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