capitulo IX

sindrome diabético

a diabetes es una enfermedad metabdlica relacionada fundamental-

mente con la insuficiencia insulinica. Esta insuficiencia no responde

a un mecanismo patogénico Unico conocido y aceptado por todos. En
su produccién pueden intervenir distintos factores etiopatogénicos, algu-
nos de los cuales son bien conocidos, pero otros han escapado a las in-
vestigaciones clinicas, bioldgicas y experimentales.
El sindrome diabético estd integrado por signos clinicos y humorales en
relacion con los trastornos metabdlicos propios de la enfermedad. A efec-
to de comprender el nimero y la variedad de los primeros hay que re-
cordar que los trastornos metabolicos comprenden, ademas del de ios
glacidos, que es fundamental, el de los lipidos, prétidos y el recambio
hidromineral. Estos trastornos intervienen en la produccion de altera-
ciones vasculares, que repercuten sobre la estructura de distintos oOrga-
nos y parénquimas o sobre su funcionalidad, dando origen a una sinto-
matologia proteiforme y a mdltiples y variadas complicaciones.
En el sindrome diabético el aumento de la glucosa en la sangre es el
elemento principal, pudiendo decirse que la hiperglucemia es la altera-
cibn que define humoralmente la diabetes mellitus.
Cuando la glucemia sobrepasa el nivel renal de eliminacion determina
y condiciona la eliminacion de glucosa por la orina, o sea la glucosuria.
El exceso de glucosa eliminado exige el aumento del liquido de dilucién
y esto determina la poliuria. La pérdida de agua por su lado provoca la
sed o polidipsia.
Por otra parte, la utilizacion insuficiente de la glucosa por los tejidos
como material energético obliga al organismo a recurrir a otras sustan-
cias, consumiendo las reservas de prétidos y de lipidos y aumentando el
apetito, lo que deriva en la polifagia. Ademas la neoglucogenia se reali-
za utilizando los prétidos ingeridos, asi como los tisulares, ocasionando
un balance nitrogenado negative, debilitamiento muscular, astenia y fa-
tigabilidad.
En este encadenamiento de hechos patoldgicos se van concitando los dis-
tintos elementos que constituyen el sindromé diabético. Por otra parte,
la movilizacién excesiva de las grasas por falta del freno insulinico y
el consumo exagerado de las mismas, conduce al adelgazamiento y a
la cetosis. Los cuerpos cetégenos producidos en exceso no pueden ser
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totalmente oxidados por los tejidos, ni eliminados del organismo, ni neu-
tralizados por los humores sino parcialmente, lo que determina la acido-
sis diabética, que constituye la etapa final del desequilibrio metabdlico
propio de la diabetes.

Estudiaremos en el sindrome diabético: signos bioquimicos, sintomas cli-
nicos, trastornos metabdlicos.

signos  bioquimicos

78

L] .
hiperglucemia

Dentro de las alteraciones humorales, la hiperglucemia
es el hecho medular que condiciona los otros signos de la diabetes. La
glucemia no se expresa por una cifra fija e invariable, sino que esta su-
peditada a factores que actian modificandola, aun en condiciones meta-
bélicas normales. Las variaciones durante el nictémetro condicionan el
perfil glucémico. Normalmente la ingestion de alimentos provoca un
aumento de la glucemia que no sobrepasa la cifra de 1,40 g. %, cantidad
que desciende a la cifra inicial antes de las dos horas. En el diabético
las cosas suceden de otro modo y la glucemia postprandial alcanza cifras
tanto mas elevadas cuanto mayor sea la gravedad y el grado de descom-
pensacion de la diabetes, pudiendo llegar en ese momento a 4 6 5 g. %..
El descenso de la glucemia se hace mucho méas lentamente. En las dia-
betes severas el nivel maximo de la glucemia no se produce en la pri-
mera hora, sino que ella aumenta en las horas siguientes, describiendo
una curva en forma de flecha.
La determinacion de la glucemia a las dos horas después de una comida
abundante en glacidos tiene gran valor practico para el diagnostico, en
aquellos casos en que la glucemia en ayunas es normal o esta discreta-
mente aumentada. Si en esas condiciones y en ese tiempo la glucemia
alcanza cifras superiores a 2 g. %, puede afirmarse la existencia de una
diabetes; cuando las cifras obtenidas se encuentran entre 150 y 2 9. %
el caso es sospechoso de diabetes; y si la glucemia es inferior a 1,50 g.
puede descartarse casi de seguro esta enfermedad. En ayunas y en los
periodos interprandiales el nivel glucémico en el diabético depende de
la intensidad del trastorno metabdlico y de la eliminacion renal de la
glucosa. En los casos graves no tratados, la glucemia se mantiene ele-
vada permanentemente, pudiendo alcanzar, aun en ayunas, cifras de
3a5g. %. Ello traduce, por un lado, el grado de insuficiencia insu-
linica Yy, por otro, la intensidad de la neoglucogenia hepatica.

_ Si la diabetes es leve o latente la glucemia se mantiene poco elevada en

los periodos alejados de las comidas y puede ser normal en ayunas, lo
que hace que esta enfermedad no sea advertida durante meses o afos.
Hay que dejar establecido que las cifras de la glucemia pueden variar
segun cuales sean los métodos utilizados para determinarla. Asi, el mé-
todo de Folin mide, junto con la glucosa, otras sustancias reductoras
existentes en la sangre (glutatién y creatina), lo que puede aumentar el
resultado obtenido en cifras hasta de 0,50 6 0,80 g. por litro.

Los métodos de Somogyi y de Hagedorn-Jensen son mas exactos porque
dosifican solamente la glucosa.



SINDROME DIABETICO

glucosuria

En condiciones normales no se encuentra glucosa en la orina.
La glucosa sanguinea filtra a través del glomérulo y es reabsorbida por
los tubulos renales. La capacidad méaxima de esa reabsorcion es de 300
a 350 mg. por minuto.
La glucosa aparece en la orina cuando sus cifras sobrepasan determinado
nivel en la sangre, al cual se designa umbral renal de eliminacion. Este
umbral es variable, aun en condiciones normales y oscila entre 1,40
Yy 2 g. %0
En la etapa en que la diabetes se manifiesta sélo por trastornos humo-
rales, la glucosuria es poco importante y aparece casi siempre en los pe-
riodos inmediatos a las comidas. En esta etapa la glucemia en ayunas
puede ser normal. De ahi la importancia de realizar el examen de la
orina de las veinticuatro horas.
En las diabetes latentes la eliminacién de glucosa se observa en forma
esporadica. En la etapa clinica y en los casos no tratados, la glucosuria
es permanente y sus cifras sobrepasan 20 g. %.. La mayor concentracion
de la glucosa en el filtrado glomerular determina el aumento de la diu-
resis, que se observa, en general, cuando la glucosuria sobrepasa los
20 g. %c. No existe estricta correlacion entre la hiperglucemia y la glu-
cosuria; cuando se inicia la etapa clinica, las glucemias en ayunas suelen
ser poco elevadas, en tanto que ya se observa glucosuria alta con diure-
sis de varios litros.
La concentracion de la glucosa en la orina es variable, pudiendo alcan-
zar hasta 100 g. por litro; es excepcional que se sobrepase esta cantidad.
El umbral de eliminacién y la capacidad de reabsorcion tubular no son
constantes y segln Blanco Soler (1943) pueden variar en el curso de la
diabetes, lo que traduce el esfuerzo del organismo para limitar la pér-
dida de glucosa.
Cuando la filtracion glomerular disminuye, hecho que se observa en los
ancianos o en diabéticos con nefroesclerosis, las glucemias en ayunas
pueden alcanzar cifras superiores a 2 g. %, y cifras aln mayores sin
gue se observe glucosuria.
Para establecer la pérdida diaria total de glucosa debe medirse cuida-
dosamente la diuresis de las veinticuatro horas. Al no tener en cuenta
este hecho se comete con frecuencia el error de referir las cifras de glu-
cosa por mil (que halla el laboratorista), al total de la pérdida diaria,
error que incide desfavorablemente al establecerse el régimen dietético.
Algunas veces la glucosuria diaria puede alcanzar cifras de 400 g., sin
guardar proporcion con la cantidad de los glucidos ingeridos, lo que tra-
duce un dismetabolismo muy acentuado. La cantidad de glucosa elimi-
nada en esos casos responde a la falta total de utilizacion de los glucidos
ingeridos, a lo que se agrega la glucosa que se forma en el proceso de
neoglucogenia. Parte de esa glucosa eliminada es formada a expensas
de las proteinas ingeridas ya que, como sabemos, el 58 % de éstas se
transforma dentro del organismo en glucosa. Cuando las pérdidas se de-
ben a la desaminacion de las proteinas tisulares, ello se traduce en una
pérdida importante de peso y en un balance nitrogenado negativo; es
lo que sucede en las diabetes con desnutricion nitrogenada.
Ademas de ser un indice de la intensidad del proceso de desnutricion,
la glucosuria indica el grado de intolerancia hidrocarbonada, y ambos
hechos traducen la gravedad de la diabetes.
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Un hecho, que es del caso destacar aqui, es que puede observarse, aun-
que raramente, un descenso del umbral renal en el curso de la diabetes
sacarina. Esto condiciona altas cifras de glucosuria (50 a 80 g. %o) coin-
cidiendo con hiperglucemias poco elevadas (inferiores a 1,50 g. %.). Este
hecho, al cual nos referiremos también méas adelante, se observa en la
diabetes del embarazo.

sintomas clinicos

80

stablecimos, en consideraciones previas, que los
Esignos y sintomas que constituyen las manifes-
taciones clinicas del sindrome diabético se van originando a punto de
partida de la hiperglucemia.
En la evolucion del sindrome diabético separaremos la etapa de inicia-
cion, de la de integracion y consolidacion del sindrome clinico.

niclacion

No siempre es posible determinar el momento de iniciacién
de la diabetes. Esto sucede en los casos en que el proceso se instala en
forma lenta e insidiosa y es descubierto al aparecer una complicacién
0 bien accidentalmente, al practicarse un examen de orina donde apa-
rece una glucosuria. Mas raramente la iniciacion es brusca y tumul-
tuosa y puede determinarse con justeza el momento de comienzo. Asi
sucede en la diabetes de la nifiez y en la forma juvenil. La sintomato-
logia franca y ruidosa llama la atencién de los padres y los lleva a con-
sultar al médico. En algunos de estos casos el diagnéstico se realiza
cuando ya la diabetes ha llegado al estado de acidosis o de coma diabé-
tico provocado por una causa intercurrente que, por lo general, es una
enfermedad infecciosa.
En el adulto puede también manifestarse en forma brusca, aun cuando
una investigacion cuidadosa demuestra casi siempre que Ssu comienzo
antecede, por lo menos, varias semanas al episodio agudo. En los adultos
jovenes y en las diabetes con desnutricion, el diagndstico se realiza en
algunos casos en la etapa final de acidosis diabética.
Se considera que el comienzo es reciente cuando los primeros sintomas
datan de menos de dos meses.
Joslin 'y White (1959) califican el comienzo de indefinido si sobrepasa
de esos dos meses. Este tipo de comienzo lo comprobaron en el 86 % de
los casos de diabetes en el adulto y en el 35 % en los nifios.
Cuanto méas se avanza en edad, el comienzo es tanto menos ruidoso y
franco. Con frecuencia los sintomas existen desde varios meses antes
del momento de la consulta médica y, a pesar de no haber pasado des-
apercibidos, ellos no habian alarmado al enfermo. La falta de dolor ex-
plica la demora de los pacientes en consultar al médico.
En relacion con la forma clinica, la iniciacion es variable y aunque esto
no tiexe el valor de lo incontrovertible, puede decirse que la forma de-
nominada florida, simple o sin desnutriciéon, tiene un comienzo insidioso
y progresivo. El comienzo es tan silencioso que no se manifiesta por
ningdn signo aparente, son formas en las que el diagnéstico se realiza
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a veces casualmente al practicar un examen de orina preventivo (exa-
men de colectividades, seguro de vida, carnet de salud, etc.).

En la forma denominada consuntiva, grave o con desnutricion, el co-
mienzo es mas bien tumultuoso; es sefialado por sintomas propios de la
diabetes que por su intensidad orientan de inmediato hacia el diagnostico.
Sobreviene en adultos jovenes, delgados o de peso normal, en los cuales
se instala en forma brusca, a veces brutal, el sindrome diabético, con
predominio del punto de vista humoral de una glucosuria masiva acom-
pafiada de acetonuria y, en el aspecto clinico, de un rapido e intenso
adelgazamiento. Digamos que, en la practica, entre las dos situaciones
extremas se encuentran formas intermedias. En las campafas realizadas
con el fin de investigar la diabetes en colectividades, se ha encontrado
la misma proporcion de casos ignorados que de casos conocidos, lo que
indica la frecuencia de las formas humorales de diabetes.

Digamos también que la diabetes puede existir como trastorno metab6-
lico o potencial durante muchos afios. En el capitulo de diagndstico nos
ocuparemos de esta sifuacion,

En el periodo de comienzo de la diabetes se pueden separar dos etapas:
la bioquimica y la clinica que pueden sucederse o ser simultaneas. En los
casos de iniciacion brusca y répida la diabetes quema sus etapas y el
sindrome humoral y el clinico se superponen. En la diabetes del adulto
ambas etapas son reconocibles, especialmente con la aplicacion cada vez
méas difundida de los examenes médicos preventivos.

La etapa bioquimica tiene una duracion indefinida y durante ella sola-
mente el examen de orina revelando la existencia de glucosuria, o el de
la sangre demostrando una hiperglucemia moderada, permiten recono-
cer la diabetes.

integracion clinica del sindrome

Para la integracion clinica se con-
citan signos y sintomas que tienen su explicacion en las perturbaciones
humorales de base. Cuando no existen complicaciones que puedan en-
mascarar el cuadro, los sintomas fundamentales pueden dividirse en
trastornos subjetivos y manifestaciones objetivas.

TRASTORNOS SUBJETIVOS. Suelen iniciar el cuadro, cuando el co-
mienzo es lento e insidioso. La astenia y los mareos son casi siempre
los trastornos que los enfermos acusan primeramente. La astenia es a
la vez mental y fisica; hay pérdida de la voluntad para el trabajo y se
observa rapida fatigabilidad. Se sufre cefalea, con pesadez y cierto gra-
do de embotamiento mental. Todo esfuerzo intelectual resulta penoso.
Pueden comprobarse trastornos de la memoria, consistentes en amnesia
transitoria. En esta etapa se observa, frecuentemente, en el hombre,
trastornos de la actividad genital con disminucién pasajera y, mas o
menos marcada, de la potencia sexual.

MANIFESTACIONES OBJETIVAS. Sintomas principales: las manifes-
taciones clinicas definidas aparecen cuando el trastorno metabdlico ha
adquirido suficiente intensidad como para provocar perturbaciones nu-
tritivas, alteraciones tisulares y eliminacion excesiva de agua por el
rinén. Estos signos cardinales constituyen la triada clasica: poliuria, po-
lidipsia y polifagia a los cuales se agrega el adelgazamiento y la astenia
y otros signos con frecuencia variables que estudiaremos en detalle en
el capitulo de las complicaciones y formas clinicas.
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POLIURIA. EI exceso de glucosa que atraviesa el filtro renal sobrepasa
la capacidad del epitelio renal para su reabsorcion, y una gran parte de
aguélla es eliminada por la orina. La glucosa actia como diurético y
determina una mayor emision de agua; de ahi la poliuria. A causa de
su dilucion, la orina del diabético no tratado, es casi incolora. Tiene,
sin embargo una densidad aumentada, entre 1.020 y 1.040, en relacién
con la glucosuria. Umber (1928) atribuy0, en parte, la poliuria a que los
tejidos del diabético han perdido la capacidad de retener el agua de una
manera normal, por falta de insulina. Parece confirmar esa hipoétesis el
hecho de que, cuando se inicia el tratamiento insulinico en diabetes se-
veras, pueden producirse edemas por excesiva retenciéon de agua. EI
tratamiento insulinico reduce la poliuria, y puede observarse una oli-
guria relativa persistiendo una elevada glucosuria. La insulina tiene,
pues, una franca accién antidiurética, que se sobrepone al efecto que
ejerce la glucosa sobre el rifion.

La poliuria puede alcanzar varios litros y ser tan importante como la
diabetes insipida.

POLIDIPSIA. El aumento de la sed es consecuencia de la poliuria y
proporcional a la pérdida de agua. En los casos agudos ambos signos
son simultaneos. En la diabetes moderada esos signos son poco marca-
dos y pueden pasar inadvertidos al enfermo. La deshidratacion produce
sequedad de las mucosas lingual, bucal y respiratoria, asi como seque-
dad de la piel, provocando la necesidad de tomar liquido continuamente.
La sed nocturna determina que el enfermo deje junto a su cama un re-

cipiente con agua. EIl paciente acusa una sensacion de fiebre interior
gue no se calma con la ingestion de bebidas refrescantes, las cuales,

cuando son dulces, exageran aun mas la sed. En algunos casos la seque-

dad de las mucosas laringea y respiratoria ocasionan una tos molesta
y persistente. EIl aumento de la sed sin poliuria puede observarse en
individuos no diabéticos: obesos, hipertiroideos, en mujeres durante la
menopausia y en personas que sufren de traspiracion exagerada.

POLIFAGIA. EIl exceso de apetito, llegando a la bulimia en algunos ca-
sos, ha sido siempre considerado como un sintoma basico de la diabetes.
Sin embargo, este signo no es tan constante como los otros componentes
del sindrome. La pérdida considerable que experimenta el organismo
de elementos que son esenciales al mantenimiento del triple equilibrio
calorico, quimico Yy plastico, condiciona el aumento del apetito, que
puede llegar, en algunos casos, a destacarse como un hecho inusitado y
llamar la atencion del enfermo y de sus familiares. EI aumento del ape-
tito desaparece cuando el equilibrio metabdlico se recupera. Los tejidos
del diabeético, pese a la sobrecarga glucida de los humores, tienen avidez
por la glucosa, ya que ésta se fija en ellos en forma insuficiente.
Cuando se establece el tratamiento dietético la restriccion alimenticia
determina el fendmeno paradéjico de la desaparicién de la polifagia,
al mejorar el aprovechamiento de la glucosa. La insulina, que aumenta
el apetito en el sujeto normal, suprime, por su parte, la sensacion per-
manente de hambre en el diabético descompensado.

Sefalaremos por su importancia diagndstica, el hecho de que uno de los
elementos clinicos de la iniciacion de la acidosis es la pérdida del ape-
tito, lo que debe llamar tanto mas la atenciéon del enfermo y de sus
familiares. Se han sefalado casos en que la bulimia ha llegado a una
importancia tan extraordinaria que se citan al respecto enfermos que
consumian 10 a 15 kg. de carne por dia.
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Los diabéticos durahte mucho tiempo digieren facilmente enorme can-
tidad de alimento, pero esta tolerancia no es indefinida y da paso a
fendmenos  dispépticos: digestiones dificiles, distension, pirosis. Pueden
sobrevenir dolores en forma de crisis que suelen preceder a la alimenta-
cibn y que pueden tener repercusion sobre la esfera psiquica. Si bien
estos desoérdenes son menos frecuentes que los otros integrantes clinicos
del sindrome, deben sefialarse para evitar errores de diagndstico.

ADELGAZAMIENTO. Es un sintoma muy importante que, cuando se
ignoran los otros signos y no se piensa en la diabetes, puede ser facil-
mente atribuido a otras causas; asi en el nifio y en el joven orienta ha-
cia la tuberculosis; en el adulto después de la cincuentena, sugiere el
cancer. Un adelgazamiento importante instalado rapidamente, plantea
el diagnoéstico entre diabetes e hipertiroidismo, estados que, por otra
parte, pueden coincidir. La pérdida de peso es un exponente de la gra-
vedad de la diabetes y de la rapidez de su evolucion. Repercute mucho
mas desfavorablemente sobre el estado general en el individuo de peso
normal que en el obeso. EIl adelgazamiento traduce la intensidad del
proceso de neoglucogenia a expensas de las proteinas tisulares y de la
movilizacién de las grasas, que se exageran a medida que el organismo
pierde la capacidad de utilizar la glucosa. El adelgazamiento en un en-
fermo que come normal o exageradamente, debe conducir de inmediato
a investigar la glucosuria.

ASTENIA. La astenia fisica se sufre precozmente y la sensacion de
postracion anula todo rendimiento en las tareas habituales. El trabajo
muscular se ve dificultado por la disminucién progresiva de las fuerzas
que obliga a interrumpir toda ocupacion. La marcha y hasta la estacion
prolongada de pie resultan penosas y el paciente queda fisicamente ago-
tado con cualquier esfuerzo moderado. Conociendo el papel fundamental
gue juega la glucosa en la fisiologia muscular, se comprende que la acti-
vidad motriz esta comprometida. En esta astenia pueden observarse
todos los grados, desde una discreta disminucién en el rendimiento,
hasta la postracion que impide todo esfuerzo.

La astenia mental es frecuente. Se observa fatigabilidad rapida, sobre
todo en las formas graves con desnutricion. En esta situacion toda ac-
tividad mental, aun muy limitada, como una simple lectura, se soporta
mal, se convierte en penosa. La disminucién de la voluntad coincide
con la astenia psiquica y la depresién. Se comprende que, en casos en
que no se ha diagnosticado el trastorno metabdlico, esta astenia psiquica
conduce a errores de interpretacion.

Otros sintomas pueden iniciar el cuadro e integrar el sindrome y, dada
su frecuencia, se les estudia junto a las manifestaciones comunes. ‘Entre
éstos se encuentran trastornos visuales, manifestaciones cutaneas, geni-
t ales y neurologicas. Las mencionaremos en este capitulo aunque ellas
seran estudiadas con mayor extensién al tratar las complicaciones.

TRASTORNOS VISUALES. Sefialaremos los cambios en la vision que
obligan al diabético, que desconoce su afeccion, a consultar al oftalmé-
logo en busca de nueva correccion para sus lentes. La deshidratacion
repercute en el cristalino modificando sus curvaturas y hace que el miope
mejore su miopia y que el que tiene presbicia o hipermetropia empeore
sus trastornos. Estos fenémenos se corrigen con la mejoria de la diabetes
y el restablecimiento del equilibrio hidromineral.
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TRASTORNOS CUTANEOS. La piel del diabético no tratado es seca y
descama facilmente. Uno de los signos méas frecuentes, aparte de las
infecciones de las cuales nos ocuparemos mas adelante, es el prurito.
Este se localiza generalmente en el periné, tanto en el hombre como en
la mujer. En ésta el prurito vulvar es sumamente molesto y no desapa-
rece hasta que no se ha controlado la diabetes.

SINTOMAS GENITALES. La amenorrea es un signo frecuente en el
comienzo de la diabetes, sobre todo en los casos en que hay desnutri-
cion y adelgazamiento. Puede también la diabetes ser causa de este-
rilidad.

Vulvitis y vaginitis son manifestaciones menos comunes y estan en re-
lacion con infecciones locales.

La balanitis o balanopostitis constituyen una complicacion frecuente que
puede ser el primer signo que llama la atencion en el periodo inicial de
la diabetes. Ellas pueden persistir durante meses, resistiendo a todos
los tratamientos locales, cuando se ignora y no se trata la diabetes.

SIGNOS NEUROLOGICOS. Mencionaremos aqui los dolores y calam-
bres musculares, sobre todo nocturnos y localizados en las pantorrillas,
neuralgias, diplopia, que suelen ser manifestaciones no muy comunes
del comienzo de la diabetes, junto con cambios de caracter, irritabilidad,
insomnio e hiperhidrosis nocturna.

trastornos metabolicos

34

En el sindrome metabdlico hay que
sefialar que pueden existir desor-
denes en el metabolismo organico y en el metabolismo hidromineral.

METABOLISMO ORGANICO. Se aprecian alteraciones en el metabo-
lismo hidrocarbonado, lipido y proteico. Las alteraciones del metabo-
lismo hidrocarbonado estan en la base del sindrome y su expresion ha
sido estudiada al hablar de las alteraciones humorales y de la fisiopa-
tologia. Diremos lo que se observa en el metabolismo graso y en el de
los protidos.

LIPIDOS. Dada la intervencion fundamental de la insulina en el meta-
bolismo de los lipidos, se explica que exista en la diabetes importante
perturbacién en ese metabolismo. La perturbacién no es apreciable en
las diabetes bien controladas, pero se pone en evidencia rapidamente en
las diabetes descompensadas, en los episodios agudos de cetoacidosis, Yy
existe en forma permanente en las diabetes que presentan complicacio-
nes vasculares crénicas o nefropatia diabética.

En la cetoacidosis, como estableceremos en el capitulo destinado a su
estudio, las alteraciones se originan en la degradacion de los lipidos y
se expresan por la sobrecarga de productos del metabolismo intermedio,
que determina modificaciones en el equilibrio acido-basico.
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Estas modificaciones tan fundamentales se ponen en evidencia por el
aumento de los cuerpos cetonicos en la sangre y su eliminacion por la
orina y por el aire espirado, asi como por los signos del desequilibrio
acido-basico que provocan. Estos son los elementos que establecen las
relaciones entre el cuadro clinico y las perturbaciones metabdlicas re-
feridas.

La lipemia estd aumentada y hay dos factores responsables de ese aumen-
to: uno, la insuficiencia de insulina que impide la sintesis de las grasas
en los tejidos y, el otro, una mayor movilizacion de las grasas tisulares
para ser utilizadas como combustibles en reemplazo de la glucosa.
Normalmente los lipidos sanguineos estan constituidos por grasas neu-
tras (triglicéridos), &cidos grasos, fosfolipidos (lecitina y esfingomielina)
y colesterol.

La lipemia normal esta en las cifras de 7 a 8 g. Los acidos grasos se
encuentran esterificados casi en su totalidad, existiendo una pequefia
cantidad de &cidos grasos libres no esterificados. Los lipidos se unen a
las proteinas formando las lipoproteinas que, por electroforesis, se se-
paran en lipoglobulinas alfa, beta y O.

El trasporte de los lipidos en la sangre se realiza en forma de particulas
de distinto tamafio en suspensién en el plasma. Las de mayor diametro
son los quilomicrones, forma en que se absorben las grasas desde el in-
testino. Ellos se dividen en particulas méas pequefias, visibles al ultra-
microscopio, que son los lipomicrones. Ambos tipos de particulas se ob-
servan abundantemente en los periodos postprandiales, desapareciendo
practicamente durante el ayuno o lejos de las comidas.

Particulas mas pequefias han sido estudiadas por Gofdman (1950) por
medio de la ultracentrifuga y clasificadas en unidades Svelberg, segun
su tamafio y su densidad.

En los diabéticos la lipemia aumenta rapidamente en las diabetes des-
compensadas y durante los episodios de cetoacidosis. Fuera de estas cir-
cunstancias, aun en casos en que la cifra de la lipemia sea normal, se han
seflalado algunas particularidades en la proporcion de los distintos li-
pidos. Los triglicéridos (grasas neutras) estan en mayor cantidad que
en el sujeto normal. EI estudio de los acidos grasos no esterificados
(NEFA) tiene ‘gran interés, porque constituye un indice de la actividad
insulinica. Aunque existen en cantidades limitadas en la sangre, esos
acidos se liberan y almacenan con gran facilidad en el tejido adiposo, te-
niendo una participacion muy activa en la produccion calarica. La in-
sulina disminuye su concentracién en la sangre, lo que explica su au-
mento en la diabetes descompensada.

Se ha comprobado que la adrenalina tiene una accion opuesta a la de
la insulina en el tejido adiposo, estimulando la lipolisis y la liberacion
de los acidos grasos no esterificados. .

Las betaglobulinas se encuentran aumentadas, en general, en todas las
personas después de los 50 afios, pero ese aumento es aln mayor en los
diabéticos con larga evolucion de su afeccion, llegando a constituir mas
del 80 % de las lipoproteinas.

En cuanto a su estado fisicoquimico se comprueba un aumento de los
lipomicrones y su persistencia en gran cantidad, aun en ayunas, en la
diabetes mal controlada (Albrieux, 1955; Albrieux y Rocca, 1955).
Sefialaremos en el capitulo de las complicaciones vasculares las modifi-
caciones observadas en la ultracentrifugacion.

El colesterol no esta aumentado en la diabetes bien controlada y acom-
pafia el aumento de la lipemia cuando ésta se produce, salvo en la nefro-
patia diabética en que puede comprobarse un aumento aislado de la
colesterolemia.
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PROTIDOS. En las manifestaciones que traducen las alteraciones del
metabolismo proteico, hay que destacar fendmenos clinicos y perturba-
ciones humorales. Dentro de las alteraciones metabdlicas en relacion
con los prétidos se debe establecer que, en algunos casos, puede tratarse
de hechos accidentales que no tienen la constancia de las perturbacio-
nes del metabolismo gllcido; otras veces forman, como en la diabetes
con desnutricion aguda, un elemento medular del sindrome.

En el proceso de neoglucogenia hay una desaminaciéon exagerada de
proteinas que conduce al desgaste de los tejidos, al aumento de la eli-

minacion de nitrégeno y a su balance negativo (Pasqualini, 1955, pa-

gina 546).

La excesiva perdida de nitrégeno puede sobrepasar Segun Gilbert Drey-
fus (1948), de 1 a 6 g. la cantidad de nitrégeno ingerido, lo que repre-

senta un equivalente de 6 a 36 g. de protidos. La hiperazoturia puede
observarse en distintos tipos de diabetes, pero el hecho es mucho mas
acentuado en las diabetes con desnutricion.

El catabolismo proteico exagerado da lugar también al aumento de los
aminoacidos en la sangre. EIl hipercatabolismo y las pérdidas que se
originan explican el adelgazamiento que se observa en las diabetes gra-
ves 0 en los periodos de descompensacién de las diabetes moderadas.

Las alteraciones del metabolismo organico tienden a ser globales, lo que
confirma el concepto que hemos expuesto en otros trabajos: que la dia-
betes debe encararse como una enfermedad naturalmente evolutiva, la
cual, si en muchos casos queda detenida en la fase hiperglucémica (per-
turbacién de base), se manifiesta en otros por un desequilibrio mas com-
plejo, en el que intervienen, en forma accidental o progresiva, pertur-
baciones metabdlicas de los otros componentes organicos de los tejidos.

El trastorno del metabolismo de los glucidos, elemento esencial y basico
de la diabetes, constituye una parte de un proceso metabdlico que engloba
también los demas metabolismos, sin que los trastornos de estos ultimos
dependan totalmente de la perturbacion glucidica.

Apoya esta opinidn el hecho de que algunas complicaciones, que parecen

vinculadas al aumento en la sangre de las lipoproteinas beta, de la glu-
cosamina Yy de los mucopolisacaridos, puedan ser observadas precediendo
el descubrimiento y, en algunos casos, la apariciéon de la diabetes.

En los dltimos afios toman particular interés las modificaciones humo-
rales de ciertas proteinas que se unen con los glucidos o con los lipidos,

asi como los cambios en las proporciones y cantidades de las proteinas
plasmaticas. La electroforesis permite aislar y medir las proporciones
de esas diversas proteinas, que se vinculan con el transporte de elemen-
tos nutritivos, de anticuerpos, etc.

Los tres grupos de sustancias reconocibles por electroforesis: glucopro-
teinas, lipoproteinas y seroglobulinas sufren modificaciones en la diabe-
tes que se han relacionado con las complicaciones vasculares, renales y
oculares.

GLUCOPROTEINAS. Han sido estudiadas la glucosamina y los muco-
polisacaridos dosificando su concentracion en el suero. Los resultados
varian segln los autores. Las cifras normales de glucosamina varian
entre 100 y 120 mg. % y las de polisacaridos entre 140 y 150 mg. % ;
Mohnike (1955) y Adlesberg (1959) comprobaron aumentos de esos va-
lores en diabéticos con retinopatia y los valores méas altos en casos con
Kimmelstiel-Wilson, llegando la glucemia en los estudiados por Adles-
berg a un promedio de 168 mg. % y los polisacaridos a 181 mg. %.
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Fry y colaboradores (1959) no encontraron diferencias significativas en-
tre los diabéticos complicados con angiopatia y los no complicados; com-
probaron ademas aumentos de glucoproteinas en los casos con arterios-
clerosis e hipertension.

El glucograma electroforético indica una disminucién de la fraccion alfa
en la diabetes con angiopatia.

LIPOPROTEINAS. Los lipidos séricos sufren cambios importantes, como
acabamos de sefialar, segun el grado de compensacién de la diabetes.
Fuera de esas circunstancias se ha comprobado- un aumento de la lipe-
mia en relacion con las complicaciones vasculares, a expensas de los
triglicéridos.

El lipidograma indica una disminucion de las lipoproteinas alfa y au-
mento de las otras fracciones, que son las relacionadas con el transporte
de los &cidos grasos y triglicéridos.

PROTEINAS SERICAS Y PROTEINOGRAMA. Las proteinas séricas
sufren también modificaciones en las diabetes, que se acentian en los
casos complicados.

Esa disproteinemia se caracteriza por una disminucion de las albUminas
y un aumento de las globulinas, llegando a invertirse el cociente A/G.
Aun manteniéndose dentro de las cifras normales de proteinemia, las
albuminas descienden del 60 % al 40 % o aun mas, llegando a las cifras
minimas en la nefropatia diabética. Ese descenso se ha comprobado tam-
bién en la diabetes a comienzo en la infancia (Saldun y colaboradores,
1959).

El aumento de las globulinas corresponde, segun la mayoria de los auto-
res (Korp y Formanck, 1959; Janke y colaboradores, 1959) a la frac-
cion alfa 2 y beta.

Castiglioni y colaboradores (1958) determinaron en 80 pacientes diabéticos
no seleccionados de nuestra Policlinica de Diabetes, por medio de la
electroforesis, las fracciones de las globulinas obteniendo los siguientes
valores:

Diabéticos Normales

Proteinas g. % 2. %
Proteinas totales ............................. 7,53 7,20
Albuminas ... 2,83 4,00
Globulinas totales .......................o...o. 4,70 3,20‘
Globulinas alfa 1 .............................. 0,51 0,50
Globulinas alfa 2 .......... ... ... ..ol 1,09 0,70
Globulinas beta ........... ... . il 1,26 0,90
Globulina gamma .......................... ..., 1,84 1,10
Cociente  A/G ..oooviiii 0,60 1,28

Esos valores no eran diferentes en los 56 casos con complicaciones vas-
culares de aquellos obtenidos en los 24 no complicados; salvo en los que
presentaban nefropatia diabética.
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METABOLISMO HIDROMINERAL. La perturbacion de este metabo-
lismo puede observarse como una consecuencia directa del trastorno ba-
sico en las diabetes no tratadas o descompensadas. Otras veces esta per-
turbacion entra en relacién de dependencia con la agravacién y extension
de los des6rdenes del metabolismo organico, en circunstancias en que
el desequilibrio es muy pronunciado, como sucede en los casos de des-
nutricion nitrogenada y de acidosis, que se acompafian de pérdidas im-
portantes de agua y electrolitos.

La hiperglucemia determina un pasaje del agua del compartimiento ce-
lular al extracelular, para restablecer el equilibrio osmético. Por otra
parte, la pérdida de la glucosa por la orina provoca, como ya dijimos,
una pérdida acuosa que puede alcanzar varios litros en las veinticuatro
horas.

La deshidratacion afecta entonces a ambos compartimientos, celular y
extracelular. La sed imperiosa y continua es el sintoma revelador de la
expoliacién acuosa.

Junto con el agua y la glucosa la orina arrastra electrélitos, como el sodio
y el potasio, en cantidades importantes.

La falta de insulina favorece la pérdida celular del potasio y del fésforo.
La disminucion del potasio celular es, en gran parte, causante de la fa-
tigabilidad y la astenia que acusa el paciente con una diabetes descom-
pensada. Mientras el diabético ingiere alimentos conteniendo potasio
(leche, carne, verduras, frutas) compensa, en parte, la pérdida de elec-
trélitos, pero tiene siempre un balance negativo mientras dura la poliuria.
En los estados en que la insuficiencia insulinica llega a limites extremos
y se desencadena la cetoacidosis, las alteraciones del metabolismo hidro-
mineral llegan a su grado méximo, coincidiendo con la produccion del
coma.

En el estado de coma diabético la deshidratacién se acentlla por la ac-
cién de la poliuria y de los vomitos. Como signos clinicos se puede com-
probar: a) el estado de la piel, signo semiol6gico que conserva todo su
gran valor; b) las modificaciones del tejido celular.

La hipotonia de los globos oculares es un signo clasico de deshidrata-
cion, de enorme valor en el coma diabético.

En el sindrome acidésico se produce una pérdida importante de sal por
la orina y por los vomitos.

Como consecuencia de estas pérdidas se ha observado que, en algunos
enfermos, que habian mejorado la acidosis por accion de la insulina, el
cuadro general continuaba empeorando a consecuencia del colapso pe-
riférico que en breve tiempo conducia a la muerte. Las investigaciones
de Lawrence (1930) demostraron que en estos enfermos existia hipoclo-
remia € hiperazoemia. La recloruracién surge de estos hechos como in-
dicacion terapéutica indispensable y urgente. EIl desequilibrio electro-
litico puede acentuarse por las variaciones del potasio sanguineo, a las
que se deben algunos de los sintomas que acompafian a la diabetes.
Si, como dijimos, la eliminacion exagerada del agua provoca una elimi-
nacion también exagerada del potasio, se explica la existencia, en estas
circunstancias, de un balance negativo de este electrélito, que puede
tener consecuencias clinicas importantes.

Como veremos, al estudiar el coma diabético, existen signos que afectan
distintas esferas que son producidos por descenso del potasio.

De la hipopotasemia dependen sintomas tan importantes como: hipoto-
nia y debilidad muscular; disnea, cianosis y hasta pardlisis respiratoria;
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dilatacion e insuficiencia cardiaca; estados nauseosos, vomitos y disten-
sion abdominal en relacion con la atonia de los musculos lisos.

Se comprende la importancia de todas las alteraciones metabdlicas, a
las cuales nos hemos referido, ya que ellas han de imponer normas te-
rapéuticas para su correccion.

A continuacién resumimos el conjunto de las perturbaciones de los dis-
tintos metabolismos.

Metabolismo

Higado

Masculos

Sangre

Orina

De los gldcidos

Glucogendlisis

Disminucién del

aumentada. transporte de la
glucosa.

Disminucién del Disminucién del

glucégeno. glucégeno.

Disminucién del
ciclo de Krebs.

Aumento del ei-

¢lo del acido lac-
tico.
Disminucion-oxi-
dacion acido pi-
rivico.
Disminucién de la
glucélisis.
Disminueion del
ciclo de Krebs.

Hiperglucemia.

Glucosuria.

Aumento neQe

Aumento del va-

Aminoacidemia

Aumento del

glucogenia. tabolismo. aumentada. nitrégeno  uri-
nario.
Aumento deg- Disminucién de la Hipoalbumine-
Proétidos aminacion. sintesis de pro- mia.
teinas.
Disminucion de
1 a sintesis de
proteinas.
Disminucion de Disminucién de la Aumento de la
la lipogénesis. oxidacion de cuer- lipemig.
pos cetonicos.
Aumento de la Aumento de los
Lipidos lip6lisis- triglicéridos.
Aumento de los
acidos grasos no
esterificados.
Aumento del Hipercaiiuria.
Hidrom:neral hematoécrito.

Hipernatremia.

Hiperfosfaturia.

CUADRO 10. Sindrome metabd6lico de la diabetes (sin acidosis).
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investigacion de la glucosa

ORINA. EXAMEN CUALITATIVO.
El reactivo de Benedict es el que tiene mayores ventajas por la facilidad
de su preparacion, su bajo costo y su duracién prolongada. Ha despla-
zado casi totalmente la antigua técnica de Fehling.
Se prepara con: sulfato de cobre cristalizado, 17,3 g.; carbonato de sodio
anhidro, 100 g.; citrato de sodio, 173 g.; agua destilada c. s. p. 1.000 c.c.
Se disuelven juntos el carbonato y el citrato en 800 c.c. de agua caliente
y se agrega lentamente sobre el sulfato de cobre, que se ha disuelto
aparte, agitando la solucion para obtener una mezcla homogénea. Se
completa el litro con agua destilada. Si esta bien preparado no debe cam-
biar de color ni enturbiarse al hervir.
En 5 c.c. de esta solucién (una cucharadita de té), colocada en un tubo
de ensayo se echan ocho gotas de orina. Se puede utilizar una cuchara-
dita de café (2,5 c.c.) y cuatro gotas de orina. Se calienta el tubo en una
llama de mechero o alcohol, haciéndolo hervir un minuto y se observa
el color. El calentamiento puede hacerse al bafio de Maria en agua hir-
viendo durante cinco minutos. ’
Los resultados se consignan con cruces. Si el liqguido no modifica su co-
lor azul, el resultado es negativo, normal ( fig. 15 ) .
Color verde (4), menos de 5 g. por litro.
Color amarillo verdoso (++), de 5 a 10 g.
Color marrén naranja (++4), entre 15 y 20 g.
Color ladrillo (++++), mas de 20 g.

COLOCAR 2 ¥ c.c.
DE REACTIVO Y
4 GOTAS

DE ORINA

U

CALENTAR | MINUTO MENOS DE 15 A MAS DE
NORMAL 3 gr. 10 gr 20 gr. 20 gr.

FI GURA 15. Investigacion de la glucosa en la orina con el reactivo de
Benedict.
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CLINITEST. Son comprimidos que contienen el reactivo y un producto
termdgeno. Se colocan en un tubo 5 gotas de orina, 10 gotas de agua y
un comprimido. Este se disuelve al hervir el agua con la orina dando,
en presencia de glucosa, cambios de color, idénticos al reactivo de Be-
nedict.

GALATEST. Es un polvo conteniendo una sal bismdutica, silicato de so-
dio e hidroxido de sodio. Colocando unas gotas de orina sobre una pe-
guefia cantidad de ese polvo, éste toma un tinte gris oscuro 0 negruzco
en presencia de glucosa. EI color es tanto mas oscuro cuanto mas glu-
cosa haya en la orina.

REACTIVOS CON GLUCOOXIDASA. Son tiras de papel absorbente,
impregnadas de esa enzima, que dan una reaccién especifica de la glu-
cosa.

La Glucocinta y el Clinitix, son sumamente comodos y eficaces para la
identificacion de la glucosa. Pueden ser utilizados en casos en que se
sospecha la presencia de otros azlcares o sustancias reductoras, pues
solamente dan resultado positivo en la glucosa.

Las tonalidades del cambio de color del papel traducen la Concentracion
de la glucosa en la orina, aunque en forma menos precisa que en el Be-
nedict o el Clinitest.

EXAMEN CUANTITATIVO. Se utiliza el reactivo de Benedict para la
dosificacion. En presencia de glucosa el reactivo se decolora al ser ca-
lentado, lo que lo diferencia del reactivo para examen cualitativo. No
damos la técnica de este examen por ser resorte del laboratorista.

investigacion de la acetona

REACCION DE LEGAL. Se utiliza
el reactivo de Imbert, que es una solucién al 10 % de nitroprusiato de
sodio y de acido acético.

En un tubo de ensayo se colocan unos 5 c.c. de orina y se afiaden unas
20 gotas de reactivo. Con el tubo inclinado se afiaden 15 6 20 gotas de
solucién fresca de amoniaco, deslizandolo sobre las paredes del tubo y

KJ FIGURA 16. Investigacion de la acetona en la orina con el
\../ \/ reactivo de Imbert.

forma asi una capa sobre la orina. Si hay acetona aparece un anillo
violeta en la separacion entre el amoniaco y la orina, cuyo grosor aumen-
ta en relacion al contenido de acetona (fig. 16).
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ACETEST. Es un reactivo en comprimidos que toma un color violeta
cuando se humedece con una o dos gotas de orina que contenga acetona.
El tinte se hace mas oscuro cuanto mayor sea la cantidad de acetona.

ACETIX. Es una tirilla de papel que, al humedecerse con una orina que
contenga acetona, toma color violeta.

POLVO DE ROTHERA. Su composicion es la siguiente: nitroprusiato
de sodio, 2 g.; carbonato de sodio, 100 g.; sulfato de amonio, 100 g.
Este polvo tiene una duracién casi indefinida si se conserva seco.
Colocando una o dos gotas de orina sobre una pequefia cantidad de este
polvo aparece un color violeta en presencia de acetona.

investigacion de acido diacético

REACCION DE GERHART. Se
utiliza como reactivo una solucién acuosa de cloruro férrico al 10 %.
Se coloca en un tubo de ensayo 5 c.c. de orina fresca y se agregan unas
10 gotas de solucion de cloruro férrico.

Si hay acido acético, la orina toma un color rojo vinoso que se intensi-
fica agregando mas reactivo. Una vez que no cambia mas el color, se
pone la mitad del contenido en otro tubo de ensayo, y se calienta uno
de ellos.

Si la reaccién es producida por el acido diacético, la solucion se decolora
al ser calentada, porque el &cido diacético se volatiliza.

Los salicilatos, la antipirina, el bicarbonato de sodio y otras drogas eli-
minadas por la orina pueden dar una falsa reaccién -que se reconoce—
porque el calentamiento no aclara el color oscuro.

La reaccién positiva de acido diacético indica que hay una cantidad muy
grande de acetona.

dosificacion de la glucemia

las técnicas utilizadas no tienen todas
ellas el mismo valor y éste depende de que midan solamente la glucosa
sanguinea o la totalidad de las sustancias reductoras que puede haber
en la sangre. Los resultados varian si la extraccion se hace de sangre
venosa 0 capilar. La sangre para glucemia debe ser recogida en tubo con
oxalato 0 citrato, para evitar la coagulacion.
La técnica de Folin y Wu, empleada corrientemente, no es especifica
para la glucosa, pues dosifica conjuntamente otras sustancias, como el
glutatién, la creatina, el acido Urico y otras, las cuales pueden aumentar
el resultado del examen en 0,30 a 0,60 g.
El método de Somogyi utiliza sales de zinc en lugar de la desproteini-
zacion tungstica, dando resultados mas exactos.
La técnica de Hagedorn-Jensen, mucho mas laboriosa, es la de mayor
exactitud.
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NDROME DI ABETI

CO

En 100 c.¢, de suero 0 plasma

Miliequivalentes

Acetona  ............... 1,2-26 mg.
Acido carbénico  (reserva

alcalina) ............. 50 a 55 vol. —_
Bicarbonato de sodio 165 mg. 2.
Acido lactico ........... 12 mg. —_
Acido  pirdvico ......... 1,1 mg.
Aeido Urico ........... 2 a5 mg. -
Caleio ................. 9aill mg. 0,2-0,27
Calcio ionizado ......... 4 a5 mg. 0,1-0,12
ClOTO oo 366 mg. 10,3
Cloruro de sodio ...... 570 a 620 mg. 9,7-10,6
Colesterol  ............. 160 a 200 mg. —
Colesterol libre ........ 60 a 70 mg. —
Creatina .............. 3a7 mg.
Fésforo ............... 3 a 4,5 mg. 14
Fosfatasn alcalina . . . . . 1.5 3 4 U. Bodansky —
Glucosa ................ 80 3  1l00mng. (sangre  total) —_
Glucosamina ........... 100 a 120 mg. —
Grasas neutras ........ 200 g 350mg. (sangre  total) --
Lipemia ............... 400 2 700 mg. —
Magnesio  .............. 4 mg. 0,16
Potasio ................ 16 a 20 mg. 0,41 a 0,51
Proteinas totales ...... 6,70 g. 16
Albuminas, 60 % ...... 4,04 g. —
Globulinas, 35 % ...... 2,34 g. —
Globulinas alfa, 11,8 % . 0,79 g. —
Globulinas alfa 1, 4,6 % . 0,31 g. —
Globulinas alfa 2, 7,1 % . 0,48 g. -—
Globulinas beta, 12 % . 0,81 g.
Globulinas gamma, 11 ¥ 0,74 g. e
Fibrinbgeno  ........... 0,34 g. —
Sodio ... 324 mg. 141
TUrea - vvvvviiinnnann. 20 a 40 mg.

CUADRO Il. Valores normales de los componentes de la sangre que se
modifican en la diabetes.
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