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SINDROME DE BARTTER. ESTUDIO DE UNA FAMILIA

HOSPITAL PEDIATRICO DOCENTE “PEDRO BORRAS ASTORGA™

Dr. Juan M. Diaz* y.Dr. Sergic Ortega Negrin®™®

Diaz, . M., 5. Ortega Negrin: Sindrome de Bartter. Estudio de una familia,

Se informa que la patogenia del sindrome de Bartter no estd perfectamente aclarada, pero sahre
esto s¢ han emitido varias teorias que tienen como denominador comin la alteracion en la reabsor-
cién tubular de iones de C1, Na y K, asi como la secrecion aumentada de renina-angiotensina y al-
dosterona. Se expresa que una alteracion muy particular de este sindrome es la hiperplasia del apa-
rato yuxtaglomerular que presentan estos pacientes. Se hace un estudio sobre 3 hermanos (2 del
texo femeninoe y 1 del masculine), que padecen esta enfermedad, y son los padres y sus ascendien-
tes aparentemente normales. Se sefiala que el cuadro clinico y humoral y la evolucion en estos pa-
cientes, se corresponden con lo descrito en las publicaciones al respecto, que comprenden mis de un
centenar de pacientes. Se indica que el tratamiento con triamterene y cloruro de potasio, manieni-
do, produjo mejoria en 2 de los pacientes, pero no fue aceptado por la primera paciente que no obs.
tante tuvo un embarazo ¥ un parto a los 20 afios de edad y tuvo un nifio aparentemente normal,

INTRODUCCION

En 1960, Bartter v colaboradores informaron, por primera vez, sobre un paciente
de 5 afos de edad con nanismo, tetania, polidipsia, poliuria, alcalosis hipopotasémica,
hiponatremia, hiperaldosteronismo con normotension arterial e hiperplasia del aparato
yuxtaglnmerular,l En 1962 estos autores agregan -l paciente mas a su informe anterior
y plantean la existencia de un nuevo sindrome en el que la influencia del sistema renina-
-angiotensina sobre la secrecién adrenocortical seria fundamental y sugieren que esos pa-
cientes pudieran tener impedida la respuesta vascular a la angiotensina, La secuencia se-
ria:

1. Disminucion de la acciton vasopresora de la angiotensina,
2. Sobreproduccién compensadora de renina y angiotensina.
3,  Estimulacion de la corteza suprarrenal por la angiotensina.

A partir de estas publicaciones se han sucedido una serie de informes sobre pacien-
tes de esta enfermedad que sobrepasan de un centenar. 3 La patofisiologia se conoce par-
cialmente y a partir de las teorias originales de Bartter se han ofrecido una serie de nue-
vos elementos, a los que ha contribuido el propio Bariter, como son los siguientes: defi-
ciente reabsorcién de sodio al nivel del tibulo proximal e hipovolemia;™ ® aumento de la
sintesis renal de prostaglandinas que induce la hiperreninemia y el hiperaldosteronismo
subsiguiente, ® deficiente transporte de sodio en la rama ascendente del asa de Henle con
deplecidn cronica del volumen extracelular;’ pérdidas renales de potasio como defecto
basico * y deficiente reabsorcién de cloruros en la rama ascendente del asa de Henle, que
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pudiera estar en relacién con el aumento de secrecion de una hormona cloriurética. } Se

sefialan como medidas terapéuticas mas favorecidas las siguientes:

1. Suplemento de cloruro de potasio bucal.

2. Drogas retenedoras de potasio como la spironolactona y el triamterene.

3. Inhibidores de la sintetasa de pmstaglaﬁdinas, como la indometacina v el ibupro-
fén.

PRESENTACION DE LOS CASOS

Se presentan 3 hermanos que padecen del sindrome de Bartter. Sus padres no presentan mani-
festacidn alguna, clinica ni humoral, caracteristica de esta enfermedad y las niegan también en sus
ascendientes.

Exdmenes complementarios en el padre : ionograma: CO2 48 Vol %, C1 112, Na 137 y K 3.6
mEqgll; gasometria: pH 7,41, pCO; 41 mm Hg, SB 255 ¥ EB -1,5 mbgfl; calcio séri
co 9.6 mg W,

Exdmenes complementarios en la madre: ionograma: CO 3 46 Vol €1 110, Na 137 v K
3,8 mEq/l, gasometria: pH 7,47, pCO4 32,5 mm Hg, 3B 24,6 y EB + 0,6 mEq/l.

Caso 1

Paciente O.C.R., de historia clinica nimero 488991 del Hospital Pediitrico Docente “Pedro
Borris Astorga”, del sexo femenino y raza mestiza, que nacid ¢l 14 de enero de 1961, Consulta en
mayo de 1967 a la edad de 6 afios. Refieren que desde los 2 afios de edad presenta polidipsia y po-
liuria y se retrasa en su crecimiento, motivos por los que consulta. Fue producto de un embarazo y
partos normales, pesé 7 Ib y 4 . El desarrollo psicomoter fue normal en sus primeros afios, Al rea-
lizarle el examen fisico presentd una talla de 93 em (edad-talla: 3 afios, percentil menor de 3) ¥ un
peso de 13 kg (edad-peso: 3 afios, percentil menor de 3), la circunferencia cefilica de 50 cm, ¢l abdo-
men globuloso, disminucion del paniculo adiposo, signo de Chvostek negative, tensién arterial:
100/55 mm Hg.

Fxdmenes complementarios: la densidad urinaria fluctud de 1 003 hasta 1 010; urea: 20 mg i,
ionograma: CO 3 53 Vol Z €l 90, Na 132 y K 2 mlig/l; 17 ketosteroides y 17 hidroxicorticoides en
orina de 24 h: 2.4 v 1 mg respectivamente, Ca 11,2 mg Zy P 4,2 mg %; electrocardiograma: interva.
le QT prolongade y onda T aplanada. Electroencefalograma normal. Estudic radiogrifice: craneo
¥ huesos largos normales, edad osea de 3 a 4 afios; vias urinarias con dilatacidn del sistema ureteropie-
localicial derecho, vejiga de gran capacidad sin reflujo vesicoureteral, no se comprueba obstruccion.,
biopsia renal: no atil para diagnostico, evolucion: la paciente no acudid a consulta externa ¥ no reci-
bié tratamiento, a la edad de 20 afios tuve un embarazo y parto normales de un nifio aparentemente
normal (paciente del Institute Macional de Endocrinologia del docror Ricarde Giiel Gownzdlez)
(figara 1),

Caso 2

Paciente O.C.R., de historia clinica nimero 650-166 del Hospital Pedidtrico Docente “Pedro
Borris Astorga’™, del sexo masculine y raza mestiza, que nacid el 17 de junio de 1965. Ingresa el
12 de octubre de 1977, a los 12 afios de edad, referido de otro centro para ser estudiade con el ab-
jetivo de precisar un diagndstico, pues los familiares han venido consultando desde los primeros me-
s¢s de nacido al paciente por las alteraciones que desde entonces presentaba. Fue producto de un
embaraze y parto normales, pesd 6 Ib v 12 ¢ Desde sus primeros afios fue retrasado en el erecimiens
to y desarrollo y presenta trastornos del aprendizaje, por lo que asiste a la escuela diferenciada. Ha
sido ingresado en varias ocasiones, desde los primeros meses de edad, por procesos urinarios y digesti-
vos. A los 2 afios de edad, por su estado de desnutricion y distension abdominal, se diagnosticd un sin-
drome celiaco. A los & afios de edad, por sus manifestaciones urinarias, s¢ diagnosticé hidronefrosis
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bilateral. A los 11 afios de edad ingresa por haber presentado una convulsién clonicoténica generali-
zada en el curso de un episodio de vémitos, diarreas y fiebre.

Figura 1. Case 1.

Examen frsico al ingreso: peso y talla por debajo del percentil 3; disminucién del paniculo
adiposo, distension abdominal, reflejos osteotendinosos algo exaltados, tension arterial 100/60 mm Hg,

Exdmenes complementarios: urea y creatinina 18 vy 1 myg ¥; gasometria: pH 7,53, pCO4
59 mm Hg; SB y EB 40 y + 15 mEq/[; ionograma: CO 3 34, Cl 83, Na 134 y K 2,5 mEg/[; Cay P
séricos: 11 y 5.4 mg X electrdlitos en el sudor: €l 17,6 ¥ Na 23 mEqg/l; electrocardiograma (figura 2):
intervalo QT prolongade y onda T aplanada; clectroencefalograma normal; biopsia renal (figura 3):
34 glomérulos, hiperplasia del aparate yuxtaglomerular en 23 glomérules; 7 glomérulos pequefios
y 5 grandes; engrosamiento de la cipsula de Bowman sin hiperplasia yuxraglomerular en 3 gloméru-
los; 2 glomérulos pequefios con esclerosis segmentaria, tabules proximales con degeneracion epite-
lial y 1 ealcificado, tejido intersticial y wascular: normales; renograma: fase funcional notablemente
prolongada con ausencia de excrecién en ambos rifflones durante ¢l tiempo de la prueba. Radiogra-
fias del aparato urinario (figura 4): sombras renales grandes, retardo de la eliminacién hidronefrosis
¢ hidrourérer bilaterales, uretrocistografia; normal radiografias del sistema 6seo: desproporcion cra-
neofacial v ligera asimetria craneal: vértebras inmaduras con tendencia al didmetro vertical, coxa val-
ga bilateral, fibroma no osificante de la metafisis tibial izquierda; edad dsea de 6 afios.

Evolucign y tratamiento: recibia triamterene y suplemento oral de las sales de potasio durante
varios afios, hubo una respuesta inmediata con disminucion de la poliuria ¥ mejoria de su estado gene-
ral, asi como la ligera elevacion de la cifra de potasio sérico que también se reflejd en el trazado elec-
trocardiogrifico, pero nunca se obtuve una normalidad absoluta. Se administrd indometacina y al no
haber respuesta favorable se suspendid. Su crecimiento se mantuve por debajo del percentil 3 ¥ a par.
tir de los 18 afios de edad, en que presentd un desarrollo puberal tardio, alcanzd un percentil 3 para
la talla (figuras 4 v 5).

Caso 3

Paciente O.C.R., de historia clinica ndmero 650-889 del Hospital Pediitrico Docente “Pedro Borris
Astorga”, del sexo femenino, ¥ raza mestiza, que nacié el 5 de febrero de 1976.
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Figura 2. Informe: signos de hipopotasemia, ondas T aplanadas, notable alargamiento del espacio QT.
Onda U presente, Bloqueo incompleto de rama derecha.

Primer ingrese en sep-
tiembre de 1976, Consulta por
deposiciones pastosas y muco-
sanguinolentas a la edad de 7
meses. Fue producto de un
embarazo y parto normales:
peso 2,895 g. El desarrollo
psicomotor fue normal en esos
primeros meses.

Examen fisica: tall 64 cm
[percentil 10), pesd 6 kg (per-
centil 10) y circunferencia ce-
filica de 45 em; disminucidn
del panfeulo adiposo. Consul-
tan en julio de 1977 porgue
no tiene crecimiento, a la edad
de 17 meses, presentd una ta-
lla de 73 cm (percetil 3) y pe-
s6 8 kg (percentil 3); Chevos-
tek negativo.

Segundo ingreso en octu-
bre de 1977. Se ingresa para
estudio a la edad de 20 meses,
al diagnosticarse el sindrome
de Bartter en su hermann mayor (caso 2). Refieren que notan que ne crece. El desarrollo psicomoter
fue normal en los primeros meses, después se ha retardado. Talla, 73 ¢m y peso, 8 kg (ambos por de-
bajo del percentil 3). Tension arterial 100/50 mm Hg.

Eximenes complementarios: jonograma: CO 5 42 Vol %, € 104, Na 131 y K 3,3 mEqil: gasome-
tria: pH 7.45, PCO5 40 mm Hg, SE 28 y EB -+ 4 mEq/l: urea y creatinina 19 y 0.7 mg #; electrolitos en
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Figura 5. Case 2. Aumento de 40 X.

el sudore: Cl 33 y Na 28 miq/l
Urograma descendente: nor-
mal; edad dsea: normal; elec-
trocardiograma: onda T apla-
nada,  electroencefalograma
normal. Biopsia renal: 28 glo-
mérulos; & glomérulos de pe-
quefio tamafio, no se observan
otras alteraciones glomerula:
res ni de los aparatos yuxta:
glomerulares, signos degene-
ratives en algunos tibulos
proximales, tejide intersticial
y vascular sin  alteraciones
(figura 6).

Evolucidn y tratamiente:
se le administra triamterene y
sales de potasio por via aral
con igual resultado que ¢l pa-
ciente 2: también en este pa-
ciente se suspensio la indome-
tacina al no observarse mejo-

ria. Se ha mantenido con peso y talla por debajo del percentil 3. A la edad de 7 afios la edad dsea
estaba cntre 3 y 4 afios. A partir de los 7 afios de edad comienza a presentar espasmos carpopedilicos y
debilidad muscular. El calcio sérico fue de 10 myg %, mantiene ionograma con ¢l potasio en los limites
inferiores de lo normal v la gasometria con ligera alcalosis metabolica; retrase mental moderado con

electroericefalogramas normales. Tension arterial normal (figura 7).
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Figura 6. Case 3. Signos de hipopotasemia: aplanamiento de la onda T, Onda U presente,

Figura 7. De izquicrda a derecha, cases 2 y 3.
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SUMMARY
Diaz, J. M.: 5. Ortega Negrin: Bartter's syndrome. Study of a family.

The pathagenesis of Bartter's syndrome is still uncertain, but various theories bave been advanced,
all of which have in common an ion tubular reabsorption defect (CI7, Na and EC} and increased
renin-angiotension and aldosterone production, Hyperplasia of juxtaglomerular apparatus presents
in these patients is a very particular disorder of this syndrome. A study of three sibs (two females and
a male) suffering this discase, from parents and other ancestors apparently normal, is carried our,
Clinical and laboratory features as well as follow up of these patients agree with those reported in
the medical literature, Improvement was observed in two patients as response to treatment with
triamterene and potassium chloride, but it was refused by the first female patient, however, she
was pregnant and gave birth an apparentely normal infant ar 20 year old,

RESUME

Diaz, J. M. 3, Ortega Negrin: Syndrome de Bartter, Etude portant sur une famille.

La pathogenése du syndrome de Bartter n'est pas encore parfaitement bien flucidée, mais il v a plu-
sieurs theories ayant comme déneminateur commun altération dans la réabsorption rubulaire des
tons de Cl, de Ma et de K, ainsi que la sécretion angmentée de rénine-angiotensine et d'aldostérone.
Une altération trés particuliére de ¢e syndrome est hyperplasic de Uappareil juxtaglomeérulaire.
Cette étude a porté sur 3 fréres (2 du sexe féminin et 1 du sexe masculin) atteints de la maladie,
dont les parents e d autres ascendants étaient apparemment normaux, La tableau clinigue et humaoral
et "évolution de ces malades s"accorde i ce qui est décrit dans les travaux concernant ce sujet, lesquels
comprennent plus d'une centaine de cas. Le traitement maintenu par triamtéréne et par chlorure de
potassium, a produit une amdélioration chez 2 malades, mais il n'a pas &1€ accepté par la premicre
patiente; néanmoins, celle-ci 3 cu une grossesse et un accouchement normaux i l'ige de 20 ans et son
fils est apparemment normal.
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