
Introducción
La diabetes mellitus neonatal (DMN) -hiperglucemia durante

el primer mes de vida, de más de dos semanas de duración, que
precisa tratamiento con insulina- es una alteración metabólica
rara. Afecta fundamentalmente a recién nacidos (RN) a término
pequeños para su edad gestacional(1,2).

La DMN puede ser transitoria o permanente(3). Ambas en-
tidades son indistinguibles al inicio de la enfermedad y, aun-
que en la mayor parte de los casos se presenta aisladamente,
en ocasiones van asociadas a síndromes (Walcott-Rallison) o a
insuficiencia del páncreas exocrino(1,4,5).

Se trata de un cuadro heterogéneo, la etiología no está acla-
rada y se han postulado diversas hipótesis, entre las que desta-
ca la dismadurez pancreática que afectaría a la insulina y a su
adecuada respuesta ante determinadas noxas(2,6). En los últi-
mos años se han publicado casos en los que el estudio genético
mostró isodisomía del cromosoma 6 paterno(7,8).

Observaciones clínicas
Caso 1

RN niña de 33 semanas de edad gestacional, 2ª gestación de
una madre de 40 años con diabetes gestacional controlada con
dieta. Amniocentesis: cariotipo fetal 46XX. Parto espontáneo,
vaginal. Apgar 9/10. Peso al nacimiento: 1.600 g (P25). Talla:
46 cm (P25).

A la exploración física, destacaba una importante macro-
glosia (Fig. 1), sin otros hallazgos dismórficos. Soplo sistólico
II/IV. Presentó anemia connatal y distrés respiratorio transito-
rio. Tras fluidoterapia durante las primeras 24 horas de vida, con
buen control bioquímico y desaparición del distrés (radiogra-
fía de tórax: discreta afectación intersticial con resolución com-
pleta en controles posteriores) se inició aporte oral.

Al 4º día de vida, estando con alimentación oral, se detecta
glucemia de 358 mg/dl (20 mMol/L), con glucosuria, sin ceto-
nuria ni afectación del estado general. No había deshidratación
ni alteración del equilibrio ácido-base. Péptido C: 0,68 (1-3
ng/ml). Insulina: 1µU/ml ICA, anti-GAD: negativos. Función
tiroidea normal.

Se inició tratamiento con insulina regular. Aunque con la 1ª
dosis mantuvo glucemias normales durante 14 horas posterior-
mente necesitó insulina cada 6 horas. Al 9º día de vida se inició
pauta con NPH, 2 dosis/día y suplementos de insulina rápida
ocasionalmente. La dosis máxima requerida fue de 1.4 U/kg/día
a los 24 días, coincidiendo con infección de tracto urinario por
E. coli (ecografía renal sin hallazgos patológicos). No presentó
hipoglucemias sintomáticas, aunque sí bioquímicas (35 mg/dl),
que se corrigieron con fluidos intravenosos.

A los 36 días de vida se objetiva una disminución de las ne-
cesidades de insulina, suspendiéndose a los 40 días de vida. Los
controles posteriores clinicoanalíticos han sido normales.

Caso 2
RN varón de 41 semanas de edad gestacional. Parto vaginal,

eutócico. Apgar 9/10. Peso al nacimiento 2.430 g (P<10). Talla:
49 cm (P50).

A la exploración física presentaba regular estado general,
discreta palidez cutaneomucosa, macroglosia. Arritmia cardía-
ca con soplo sistólico II/VI en mesocardio. La frecuencia car-
díaca se normalizó espontáneamente, con estudio cardiológico
normal (ECG, radiografía de tórax y ECO doppler).

La glucemia al ingreso fue de 92 mg/dl. Los controles pos-
teriores durante el primer día de vida, mostraron una cifra de 400
mg/dl (22 mMol/L) mientras recibía un aporte de glucosa de
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Figura 1. Macroglosia: imagen fotográfica y proyección radiográfica lateral.



0,41 g/kg/día i.v., y a pesar de la reducción del mismo en el si-
guiente control de glucemia fue de 688 mg/dl (38 mMol/L), con
glucosuria, poliuria y signos leves de deshidratación. No pre-
sentó cetonuria ni acidosis metabólica. Péptido C: 0,2 (0,8-4).
Anticuerpos negativos.

Con perfusión hidrosalina e insulina regular continua, se ob-
jetivaron en pocas horas mejoría clínica y bioquímica. Tras ini-
ciar insulina regular subcutánea cada 6 horas, se pasó a 2 in-
yecciones/día de NPH que se mantuvieron hasta los 2 meses y
17 días (dosis máxima: 1,9 U/kg/día).

Al suspender el tratamiento con insulina presentó hiperglu-
cemias ocasionales durante las primeras 96 horas; posteriormente
se han mantenido normales.

Discusión
La DMN es una entidad rara cuya incidencia aproximada se

estima en 1/400.000 RN vivos(1). La ausencia de anticuerpos
frente a las células de los islotes pancreáticos y frente a la in-
sulina, junto con que frecuentemente no expresan antígenos de
histocompatibilidad HLA DR3-DR4 (susceptibles de diabetes
tipo I), y en algunos casos se ha descrito la presencia de DR2
(haplotipo “protector” de diabetes tipo I)(1,6,9,10) hace pensar que
se trata de una entidad diferente a la diabetes mellitus tipo I
por autoanticuerpos(2,11).

La DMN transitoria ha sido considerada como una enfer-
medad “benigna” sin consecuencias posteriores, hasta que en los
últimos años se han publicado recurrencias frecuentes, sobre to-
do en la 2ª década de la vida (desde un 15% de los 60 casos re-
cogidos por Shield en 1995, hasta un 22% en otras series(11,12,5)),
lo que obliga a un seguimiento a largo plazo de estos pacien-
tes. Estas recurrencias siguen siendo anticuerpos negativos nor-
malmente, precisan dosis más bajas de insulina y su manejo es
más sencillo(13). Parece ser que las complicaciones a largo pla-
zo, típicas de la diabetes mellitus tipo I (nefropatía, retinopatía),
son menos frecuentes, si bien, habrá que esperar a observar la
evolución de la enfermedad en años sucesivos(3).

Como asociación curiosa cabe destacar que en nuestros ca-
sos existía una macroglosia importante que ya ha sido descrita
en otros pacientes(1,7).

El manejo es difícil por lo que se han postulado diversas pau-
tas de insulina, ninguna absolutamente satisfactoria en cuanto al
control inmediato de las glucemias. A pesar de esto, la evolu-
ción ha sido buena, con curva ponderoestatural adecuada y de-
sarrollo psicomotor normal, tanto en nuestros casos, como en
los referidos en la bibliografía. 
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