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Caso Clinico nº1 
Lactante ♂, 1 año de vida 

 
RNT 38 sem AEG, parto eutócico, Apgar 9/10, PN 

3170g  
 
Madre 25 años, M3, aborto gemelar (se desconoce 

EG), embarazo controlado sin patologías  
 
Padres no consanguíneos  

 
Antecedentes familiares (-)  

 



Caso Clinico nº1 

Muestra crítica 

Aporte glucosa EV + Carga fenobarbital + dosis de mantención 

24 horas de vida  
Hipoglicemia 22mg/dL  Episodio desviación ocular e 

hipertonía  

Alimentación enteral + bolo SG 10% 

12 horas de vida Trastorno 
termorregulación Hipoglicemia 17 mg/dL 



Caso Clinico nº1 

Muestra crítica no concluyente 

Examen Resultado Valor normal 
Glucosa 116 mg/dL 60 - 110 
Ácido láctico 11,8 mg/dL 5 – 26 
Cetonuria Negativo Negativo 
Insulina basal 45,4 uU/mL 2,6 – 24,9 
Cortisol AM 1,7 ug/dL 6,2 – 19,7 
TSH 2,15 uUl/mL 0,73 – 8,35 
T4L  1,53 ng/dL 0,89 – 2,20 
Amonio 60 umoL/L 11 - 55 
Perfil aminoácidos y 
acilcarnitinas 

Sin patrón 
sugerente de 
patología 

Ácidos orgánicos en 
orina 

Negativo 



Caso Clinico nº1 
 Inicia AEC , carga glucosa hasta 22mg/kg/min  
 10 días  hipoglicemia: nueva muestra crítica 
Examen Resultado Valor normal 
Glucosa 27 mg/dL 60 - 110 
Ácido láctico 11,7 mg/dL 5 – 26 
Cetonuria Negativo Negativo 
Insulina basal 25,4 uU/mL 2,6 – 24,9 
Cortisol AM 9,8  ug/dL 6,2 – 19,7 
TSH 2,46 uUl/mL 0,73 – 8,35 
T4L  1,06 ng/dL 0,89 – 2,20 
Amonio 55 umoL/L 11 - 55 
Perfil 
aminoácidos y 
acilcarnitinas 

Sin patrón 
sugerente de 
patología 

Confirma 
diagnóstico 

Hiperinsulinis
mo congénito 



Caso Clinico nº1 
Diazoxide 10mg/kg/día manteniendo AEC 

 
Fraccionamiento alimentación  hipoglicemia 

 
Diazoxide 15mg/kd/día , sin respuesta  

 
Mala respuesta a tratamiento, se deriva a HCSBA 

para estudio. (Sin disponibilidad de Octeotride en HPM en 
el momento) 
 
Estudio genético a paciente y padres.  

 
Inicia Octreotide Lar IM mensual 
 

 



Caso Clinico nº1 
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Caso Clinico nº1 
 
Períodos ayuno 1 hora presenta hipoglicemias 

asintomáticas 
 
Maicena   Aumento períodos ayuno 

 
Alta a los 3 meses de edad con alimentación cada 2 

h/día VO y cada 3 h/noche por SNG + Maicena  
Estado Nutricional  Obesidad. P: 9,1 kg T: 62 cm 
 
Glicemias estables, 7 meses se logra suspender 

maicena.  
 
9 meses 2 comidas + 4 leches (formula continuación s/ 

agregados) 
      

 
 



Caso Clinico nº2 
 
 Preescolar ♀, 2 años 11 meses 

 
 RNT 39 sem AEG, parto eutócico, Apgar 9-9. Madre Diabetes 

gestacional en embarazo anterior, actual sin controles.  
Se asume HMD 

 1 ddv  Hipoglicemias asintomáticas (HT 40 – 42 – 45) que no 
responden a alimentación al pecho materno, se hospitaliza. 
Buena respuesta a fórmula 

  4ddv  HGT 42 mg/dL, inicia aporte de glucosa EV CG 5 
mg/kg/min.  

 Descenso CG hasta 2,8 mg/kg/min  HGT 36 mg/dL 
Muestra crítica  

 
Exame
n 

Resultado Valor normal 

Glucos
a  

38 mg/dL 60 - 110 

Insulin
a 

2,7 uU/mL 2,6 – 24,9  

  
     

      

Hiperinsulinismo transitorio 
FR: HMD 

Descenso CG hasta suspender 
flebo sin nuevas hipoglicemias 
Alta 10 ddv  

Moderador
Notas de la presentación
Factor de riesgo; hija de madre diabetica



Caso Clinico nº2 
 
 Mal incremento ponderal, riesgo a desnutrir 
1 año 9 meses  5 episodios convulsiones T-C 

generalizadas, exámenes SU  Glicemia 32 mg/dL.  
Se hospitaliza para estudio, EEG normal.  

 
Muestra Crítica:  

 
 

Examen Resultado Valor normal 
Glucosa  40 mg/dL 60 - 110 

Insulina 51 uU/mL 2,6 – 24,9  

Cortisol  18,6 ug/dL 6,2 – 19,7 

TSH 2,02 uUl/mL 0,73 – 8,35 

C.cetónic
os 

 Negativos Negativos 

Amonio  * No llega 
muestra. 
Previo en 81 

 

11 - 55 

Confirma Hiperinsulinismo 

 TAC abdomen: páncreas 
normal 

 Diazoxide 10mg/kg/dìa + 
maicena 

 Excelente respuesta, 
normoglicémica 

 Se realiza estudio 
genético a la paciente 



Temario 
Hipoglicemia:  
  Definición 
  Importancia 
 Regulación de la glicemia 
  Estudio: muestra crítica 
  Causas por edad  
  Manejo general 

 
Hiperinsulinismo congénito: 
  Fisiopatología 
  Genética – Síndromes genéticos 
  Estudio 
  Tratamiento 
  Pronóstico  

 



Hipoglicemia: definición 

Thornton, P. et al. Recommendations from the Pediatric Endocrine Society for Evaluation and Management of Persistent Hypoglycemia in 
Neonates, Infants, and Children. J Pediatr. Vol. 167, No. 2, August 2015  

 

Consenso: cambios funcionales SNC glic  <47 
<50mg/dl Riesgo 50 -60 mg/dl Seguro >60mg/dl  

Controversia valor plasmático hipoglicemia 
Mala correlación glicemia/inicio síntomas Mala correlación glicemia y secuelas 

neurológicas 

Neonatos y lactantes Signos y síntomas inespecíficos 
aporte energético SNC Respuesta adrenérgica 

Triada Whipple (Adultos)  
Síntomas/signos 

hipoglicemia 
Glicemia plasmática 

baja confirmada 
Alivio síntomas con 

glicemia normal 

Moderador
Notas de la presentación
Mala correlación entre glicemia e inicio de síntomas por influencia de fuentes de energia alternativas: cetonas y mecanismos de adaptación
En el daño neurológico influye la duración de la hipoglicemia además de su severidad. 




Hipoglicemia: importancia 
Problema metabólico más frecuente en la edad 
neonatal 
 
Importancia  daño neurológico  
 

PEDIATRICS Volume 122, Number 1, July 2008  

 

1992 – 2006, Londres 
35 RNT con hipoglicemia sintomática v/s 229 controles 
sanos 
RNM 6 semanas vida, seguimiento 18 y 24 meses   
94% cambios sustancia blanca, 51% anormalidades corticales, 40% 
talámicas, hemorragias, infartos.  65% RDSM 18 meses (Motor – 
cognitivo) 
Lesiones RNM mejor correlación con alteraciones neurodesarrollo que 
severidad y duración de hipoglicemia 

Moderador
Notas de la presentación
Los resultados en un mínimo de 18 meses se determinaron mediante una evaluación neurológica normalizada16 y las Escalas de Desarrollo Mental de Griffiths18, a partir de las cuales se calculó un cociente de desarrollo (DQ). 




Hipoglicemia: clasificación 

Clasificación:  
 Transitoria 
 Persistente: > 7 días o CG >12mg/kg/min 

Thornton, P. et al. Recommendations from the Pediatric Endocrine Society for Evaluation and Management of Persistent Hypoglycemia in 
Neonates, Infants, and Children. J Pediatr. Vol. 167, No. 2, August 2015  
Barker, J. Bajaj, L. Hypo and Hyper Common Pediatric Endocrine and Metabolic Emergencies. Advances in Pediatrics 62 (2015) 257–282  

Edad  Necesidad glucosa (mg/kg/min) 
Prematuros 10 
RNT 8 
Lactantes 6-8 
Escolar/adolescente 4 -6 
Adulto  2 - 4 

Metabolismo cerebral: 68 – 80% consumo diario de 
glucosa 



Transición  metabolismo 
glicémico 

Stanley, C. et al. Re-Evaluating “Transitional Neonatal Hypoglycemia”: Mechanism and Implications for Management. J pediatr Vol. 166, 
No. 6  June 2015  

 

 Glucosa continua desde placenta 
 Diferencia 9mg/dL glucosa fetal/materna  
 Insulina fetal rol en crecimiento y no regulación glicemia 

 en  25 – 30 mg/dL glicemia, nivel estable 55 – 65 mg/dL    
 Umbral supresión secreción insulina: 55 – 65 mg/dL  
 Hipoglicemia de transición: inmadurez célula β 

 Glicemia estable 70 – 100 mg/dL 
 Aumento hormonas contrarregulación 
 Umbral supresión secreción insulina: 80 – 85 mg/dL 

Feto 

RN 
<48h 

RN 
>48h 



Regulación glicemia  

Glicemia 

Utilización Producción 

Disponibilidad glucosa 
Enzimas 

Hormonas 
Thornton, P. et al. Recommendations from the Pediatric Endocrine Society for Evaluation and Management of Persistent Hypoglycemia in 
Neonates, Infants, and Children. J Pediatr. Vol. 167, No. 2, August 2015  

 



Regulación glicemia 
G

LI
C

EM
I

A
 

< 85  
mg/dL 
 
65 – 70 
mg/dL 
 
 
<65 mg/dL 

 Secreción insulina 

TIEMPO DE 
AYUNO 

GLICOGENOLISIS hepática: glucagón - 
epinefrina 

GLUCONEOGENESIS: epinefrina - 
cortisol 
LIPOLISIS:  GH - epinefrina 

CETOGÉNESIS: GH - 
epinefrina 

IN
SU

LIN
A 

LO
S 4 SISTEM

AS 

Bajo 50mg/dL TODOS los 
sistemas hormonales están 

activos: 
MUESTRA CRÍTICA 

Thornton, P. et al. Recommendations from the Pediatric Endocrine Society for Evaluation and Management of Persistent Hypoglycemia in 
Neonates, Infants, and Children. J Pediatr. Vol. 167, No. 2, August 2015  

 



Regulación glicemia 

Lang, T. Update on investigating hypoglycaemia in childhood. Ann Clin Biochem 2011: 1–12. DOI: 10.1258/acb.2011.011012  

 



Hipoglicemia: estudio 
Muestra crítica: siempre con glicemia <50 mg/dL  
 
 
 
 
 
 
 
 

Thornton, P. et al. Recommendations from the Pediatric Endocrine Society for Evaluation and Management of Persistent Hypoglycemia in 
Neonates, Infants, and Children. J Pediatr. Vol. 167, No. 2, August 2015  

 

Sangre venosa  (suero a -
20ºC) 
Glicemia 
GSV + ELP 
Lactato-piruvato-amonio 
Cuerpos cetónicos 
AG libres 
Insulina - Glucagón 
Cortisol 
TSH – T4L  
GH - ACTH 

Orina (-20ºC) 
Cuerpos cetónicos 
Sustancias reductoras 
Ácidos orgánicos 

Papel filtro 
Acilcarnitinas 

Moderador
Notas de la presentación
No hay correlación entre el nivel de insulina en plasma y la severidad de la hipoglicemia 



Hipoglicemia: causas 

Aranguiz, C. Trujillo, O. Reyes, M. Emergencias endocrinas en pediatría: diagnóstico y manejo. Rev Méd Chile 2005; 133: 1371-1380  

<1 año: 
Hiperinsulinismo 60% 
EIM 25% 
Hipopituitarismo 15%  



Hipoglicemia 

Baldellou, A. Ruiz-Echarri, M. Hipoglucemias de causa metabólica. An Pediatr Contin 2004;2(5):284-90  



Hipoglicemia: manejo 
SG 10% 2 -5 ml/kg EV en bolo 
 
Asegurar carga de glucosa según edad   
 
Objetivos: 
 
 RN sin sospecha de hipoglicemia congénita: 
< 48 h vida: glicemia > 50mg/dl 
>48 h vida: glicemia > 60mg/dl  
 
RN con sospecha de hipoglicemia congénita: 
Glicemia >70mg/dL  

Baldellou, A. Ruiz-Echarri, M. Hipoglucemias de causa metabólica. An Pediatr Contin 2004;2(5):284-90  

Edad  CG(mg/kg/mi
n) 

Prematuros 10 

RNT 8 

Lactantes 6-8 

Escolar/adol
escente 

4 -6 

Adulto  2 - 4 



Hiperinsulinismo Congénito 



Hiperinsulinismo 
Congénito 

Hipoglicemia hiperinsulinémica – Nesidioblastosis 1938 – 1970 HI 
Causa más frecuente de hipoglicemia grave y persistente de 

la infancia 

Heterogénea  edad inicio, severidad, respuesta a tratamiento,      
     herencia dominante/recesiva  

Incidencia:    1 / 50.000 nacidos vivos  
    Áreas alta consanguinidad 1 / 2500 nacidos vivos 

Gran variedad tr genéticos  regulación anómala secreción 
insulina 

50% se aisla el defecto genético  más genes involucrados 

Chahin, S. Et al. Hiperinsulinismo Congénito: Nuestra casuística y revisión de la literatura. Rev Esp Endocrinol Pediatr 2014; Volumen 5. 
Número 2  

Moderador
Notas de la presentación
Nesidioblastosis: proliferación difusa de islotes de células beta en relacion a los ductos pancreáticos. En 1970 Thomas relacionó la nesidioblastosis con la presencia de hipoglucemia insulínica en niños. Término en desuso, alteración presente en individuos sanos. 




Causas 

Lord, K, De León, D. Hyperinsulinism in the Neonate. Clin perinatol 45 (2018) 61 - 74 

Hiperinsulinism
o 

TRANSITORIO 



Secreción insulina  



Etiología: 
Alteraciones 

genéticas 
 Mutaciones canal K-ATP 
“canalopatías” 
 
 
 

Rozenkova, K. Et al. The Diagnosis and management of hyperinsulinaemic hypoglycaemia. J Clin Res Pediatr Endocrinol 2015;7(2):86-97  

Alteraciones enzimáticas que  
ATP ”metabolopatías” 

 



Etiología: 
Alteraciones 

genéticas 

 Mutaciones canal K-ATP 
“canalopatías” 
 causa más frecuente, cromosoma 11 
     1  KCNJ11  Kir 6.2 
           ABCC8  Sur.1 
  Ausencia total del canal o función 
alterada  
 

Rozenkova, K. Et al. The Diagnosis and management of hyperinsulinaemic hypoglycaemia. J Clin Res Pediatr Endocrinol 2015;7(2):86-97  

 Alteraciones enzimáticas 
que  ATP “metabolopatías” 

2 GLUD 1  
Glutamato 
deshidrogenasa (GDH) 
 
 Hiperinsulinismo/      
 hiperamonemia 
 

3 Mutación glucokinasa 

4 Mutación L-3-
hidroxiacil -  coenzima A 
deshidrogenasa (HADH) 

5 Mutación factor 
nuclear 4α de hepatocito 
   6 MCT1  
Transportador 
monocarboxilato 7 UCP2 

amonio 

1 

2 

3 

4 

5 
6 

7 

Moderador
Notas de la presentación
Canal permanentemente cerrado o si esta ausente, no hay flujo de k y la membrana esta permanentemente depolarizada



Sindromes Genéticos 

Weksberg, R. Et al. Beckwith–Wiedemann Syndrome. American Journal of Medical Genetics Part C (Semin. Med. Genet.) 137C:12–23 (2005)  

Beckwith-
Wiedemann 

 
 Macrosomía, Macroglosia 
 Defectos pared abdominal 
 Hemihiperplasia  
 Tumores embrionarios  
 Anormalidades pabellón auricular 
 Visceromegalias 
 Anormalidades renales   
 Fisura palatina  
 Hipoglicemia por hiperinsulinismo en 50% casos, 

moderada y transitoria 
5% severa y persistente, resistente diazoxide (K-ATP) 

Alteraciones cromosoma 11, expresión 
aumentada de factores de crecimiento:  
mayor masa de células β, probable 
alteración de canal K-ATP 
 



Sindromes Genéticos 

Vajravelu, M. De León, D. Genetic characteristics of patients with congenital hyperinsulinism. Curr Opin Pediatr 2018, 30:000 – 000  
 

Kabuki 

Mutaciones inactivantes metiltransferasas 
DNA 
 
 Cara máscara: fisuras palpebrales 

largas con eversión del párpado 
inferior, puente nasal bajo, cejas 
arqueadas, pabellón auricular 
prominente, hipotonía 

 Anormalidades esqueléticas 
  Retraso mental  
 Talla baja  
 Alteración dermatoglifos 
 70% Hiperinsulinismo  Mecanismo 

patológico desconocido. 
Respondedores a dizoxide 



Diagnóstico 

Chahin, S. Et al. Hiperinsulinismo Congénito: Nuestra casuística y revisión de la literatura. Rev Esp Endocrinol Pediatr 2014; Volumen 5. 
Número 2  

Índice insulina/glucosa > 
0,3 

Moderador
Notas de la presentación
Criterios Aynsle-Green 




Clasificación 

Difuso 

Pratik Shah, Huseyin Demirbilek, Khalid Hussain, Persistent Hyperinsulinaemic Hypoglycaemia in infancy, Seminars in Pediatric Surgery, http: 
//dx.doi.org/10.1053/j.sempedsurg.2014.03.005  

Forma más común  
Alteración línea germinal  todas 
las células 

Focal 

Indistinguibles clínicamente, producidas por mecanismos moleculares 
distintos. Importancia  para definir tratamiento 

Mutación heredada alelo paterno 
SUR.1 o Kir6.2 + pérdida 
espontánea de material genético 
materno 11p. 

Pérdida 
genes 
supresores 
de tumores 
expresados 
en el alelo 
materno 

Moderador
Notas de la presentación
Focal lesiones 2 – 10 mm



Estudio 
Estudio genético paciente y padres  

Canalización venosa pancreática con medición 
insulina y glucosa 

Imágenes 
RNM/TAC no son de utilidad  
PET-SCAN 18F-DOPA  Gold standard (no en Chile) 
             S 89% E 
98% para diferenciar 
             focal de 
difuso  
 
             L-DOPA  
DOPA en c β por dopa- 
            
  

Pratik Shah, Huseyin Demirbilek, Khalid Hussain, Persistent Hyperinsulinaemic Hypoglycaemia in infancy, Seminars in Pediatric Surgery, http: 
//dx.doi.org/10.1053/j.sempedsurg.2014.03.005  

Moderador
Notas de la presentación
PET SCAN en chile: Tumores, fluor-desoxiglucosa, o F18-FDG, utilizacion glucosa.






Tratamiento 
            Objetivos:  
- Prevenir nuevos episodios de hipoglicemia:  
evitar daño neurológico 
- Niveles normales glicemia (>70mg/dL) 
- Adecuada tolerancia ayuno para lograr patrones 
de alimentación normales para la edad  

1. Manejo emergencia 
2. Manejo nutricional 
3. Manejo farmacológico 
4. Cirugía 

Rozenkova, K. Et al. The Diagnosis and management of hyperinsulinaemic hypoglycaemia. J Clin Res Pediatr Endocrinol 2015;7(2):86-97  



Manejo nutricional 

Rozenkova, K. Et al. The Diagnosis and management of hyperinsulinaemic hypoglycaemia. J Clin Res Pediatr Endocrinol 2015;7(2):86-97  

Individualizado según tolerancia al ayuno 
 Soluciones altas en calorías   
 Alimentación enteral contínua o en bolo 
 Vía de alimentación: boca – SNG - GTT 

Efecto secundario: meteorismo, distensión, diarrea.  
progresivo dosis 

Amilasa necesaria para digestión, puede no estar completamente 
presente en <2 años  

Digestión lenta  liberación constante glucosa (ayuda 
a mantener normoglicemia 2,5 a 6 horas) 

Maicena cruda  1 -2 g/kg/dosis 3 – 4 veces/día. ayunos  
   Preparar 1 g cada 2 cc agua 

Moderador
Notas de la presentación
CRUDA, NO TIENE MISMO EFECTO SI SE DA COCIDA



Tratamiento médico 

Rozenkova, K. Et al. The Diagnosis and management of hyperinsulinaemic hypoglycaemia. J Clin Res Pediatr Endocrinol 2015;7(2):86-97  

Moderador
Notas de la presentación
mTOR es una proteína quinasa serina/treonina que regula el crecimiento, la proliferación, la motilidad y la supervivencia celulares, además de la síntesis de proteínas y la transcripción

 




Tratamiento médico 

Rozenkova, K. Et al. The Diagnosis and management of hyperinsulinaemic hypoglycaemia. J Clin Res Pediatr Endocrinol 2015;7(2):86-97  

Diazóxido  

1ª línea  
Unión SUR1, mantiene abierto canal K-ATP,  
impide depolarización y la liberación de insulina. 
 
Requiere un canal K-ATP INDEMNE 
Respondedores/No respondedores a diazóxido  5 días dosis 
máx 

Metab hepático – Excreción renal RAMs: 
Hipertricosis, retención hídrica, 
pérdida apetito, insuficiencia 
cardíaca, hiperuricemia, leucopenia 

Inicio acción: 1 h 
Duración efecto: 8 horas  

Dosis: 5 – 15 mg/kg/día en 3 dosis 
VO 



Tratamiento médico 

Rozenkova, K. Et al. The Diagnosis and management of hyperinsulinaemic hypoglycaemia. J Clin Res Pediatr Endocrinol 2015;7(2):86-97  

Octreotide 

2ª línea  
Análogo de somatostatina 

Producción por células δpancreáticas 
Reduce secreción insulina y glucagón  
Reduce motilidad estómago, duodeno, vesícula 
biliar 
“ampliar el período durante el cual se asimilan 
los nutrientes” 

Metab hepático – Excreción renal RAMs: 
Agudas: anorexia, náuseas, dolor 
abdominal, distensión, 
taquifilaxia (transitoria), hepatitis  
Largo plazo: colelitiasis, barro biliar, 
supresión GH, TSH, ACTH. 
* Asociado con  NEC, evitar primeras 6 – 8 
semanas de vida 

Inicio acción: 30 min 
Duración efecto subcutáneo: 6-12h 

Dosis: 5 – 35 mcg/kg/día SC 

Octreotide Lar Liberación prolongada, admin IM cada 4 
semanas 
60 mcg/kg/mes. Aprobado > 1 año 

Moderador
Notas de la presentación
Asociado con NEC con resultado de MUERTE, EVITAR primeras 6 -8 semanas de vida



Tratamiento médico 
Otros 

Corticoides: No son efectivos en HIC 
 
Bloqueadores Canales de Ca: eficacia limitada, no debieran ser 
usados. 
 
Sirolimus: estudios no han demostrado su eficacia. Riesgo de 
infecciones severas asociadas a su uso.  

Lord, K, De León, D. Hyperinsulinism in the Neonate. Clin perinatol 45 (2018) 61 - 74 

Szymanowski M, Estebanez MS, Padidela R, et al. mTOR inhibitors for the treatment of severe congenital hyperinsulinism: 
perspectives on limited therapeutic success. J Clin Endocrinol Metab 2016;101(12):4719–29.  

Moderador
Notas de la presentación
Asociado con NEC con resultado de MUERTE, EVITAR primeras 6 -8 semanas de vida



Tratamiento quirúrgico 

Parcial  curativa en formas focales  
          biopsia intraoperatoria 
buscando células β              anormales 
 
Subtotal  95-98% del tejido pancreático, casos 

resistentes a tratamiento médico 
- Insuficiencia exocrina 
- Diabetes Mellitus en > 90% 

Pancreatectomía 

Pratik Shah, Huseyin Demirbilek, Khalid Hussain, Persistent Hyperinsulinaemic Hypoglycaemia in infancy, Seminars in Pediatric Surgery, http: 
//dx.doi.org/10.1053/j.sempedsurg.2014.03.005  



Rozenkova, K. Et al. The Diagnosis and management of hyperinsulinaemic hypoglycaemia. J Clin Res Pediatr Endocrinol 2015;7(2):86-97  



Pronóstico 
Tendencia a terapia médica conservadora en vez de 
pancreatectomía  

Londres, N = 21  
Pacientes con mutaciones dominantes/recesivas canal K-ATP 
Manejados con diazóxido y análogos somatostatina, excluidos tto qx 
 
71% resolución a los 3 años de vida 
29% reducción intensidad tratamiento  
Tipo de mutación no es predictor de la resolución de la enfermedad 
No se identificaron marcadores que puedan predecir la evolución  

Tendencia a la reducción de la severidad con el 
ti  



Pronóstico 
38% RDSM global moderado  
Tendencia a mejor DSM en grupo con resolución de la 
enfermedad, sin embargo diferencia no significativa entre 
grupos con/sin resolución de enfermedad 

Salomon-Estebamez, M. et al. Conservatively treated congenital hyperinsulinism (CHI) due to K-ATP channel gene mutations: reducing severity over 
time. Orphanet Journal of rare diseases (2016)11:163 



Casos Clínicos: estudio 
molecular 

Caso 
nº1  KCNJ11  Kir 6.2 

Canal K ATP 

Estudio padres  Defecto genético heredado del 
padre  Mutación canal K ATP determina mala respuesta a diazoxide 
Herencia paterna  PET scan, probabilidad de lesión focal (VPP 94% 

para HI focal) 

Caso 
nº2  

Confirma Hiperinsulinismo/hiperamonemia 
Canal K ATP indemne  buena respuesta a diazoxide 

Sin estudio padres  ¿herencia o mutación de novo? (70% casos es de 
novo) 

GLUD 1  
Glutamato 
deshidrogena
sa  



Conclusiones  
 Hipoglicemia es el trastorno metabólico más frecuente de la edad 

neonatal 
 

 Diagnóstico y tratamiento oportuno pueden prevenir secuelas 
neurológicas permanentes 
 

 Hiperinsulinismo congénito es la principal causa de hipoglicemia 
severa y persistente de la infancia  
 

 Supresión de vías de contrarregulación no permite la 
existencia de fuentes alternativas de energía para el cerebro, 
con mayor susceptibilidad a daño neurológico 
 

 Enfermedad heterogénea, estudio y tratamiento debe ser 
individualizado 
 

 Tendencia a manejos más conservadores 



¡Gracias por su atención! 
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