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Objetivos

La ausencia de la sefial hiperintensa generada por la
neurohipofisis en la imagen por resonancia magnética
(RM) es considerada por algunos autores como evidencia
de disfuncién hipotalamohipofisaria. Con el objetivo de
valorar la utilidad de la RM, se analizan los hallazgos al
diagnéstico y durante el seguimiento clinico de 14 nifios
con diabetes insipida central (DIC).

Métodos

Se analizaron las imagenes obtenidas por RM de 14 pa-
cientes (4 mujeres, 10 varones; edad media de 8,5 afios)
que consultaron por poliuria y polidipsia y cuyo diagnés-
tico fue diabetes insipida central. El tiempo medio de evo-
lucion desde el inicio de la poliuria hasta la primera RM
fue de 1,5 afos. En 11 pacientes se efectué mas de una
RM durante el seguimiento. El tiempo medio de segui-
miento de los pacientes fue de 2,8 afios.

Resultados

En 10 pacientes el diagnéstico fue DIC idiopitica, en 3
fue secundaria a un tumor hipotalamico, y un paciente
presentd una histiocitosis. En un paciente con DIC idio-
patica la sefial hiperintensa estuvo presente al diagndsti-
co, desapareciendo en el curso del seguimiento a los 15
meses del estudio inicial. Cuatro de los pacientes con DIC
idiopatica presentaron engrosamiento del tallo hipofisa-
rio en algin momento de la evolucion. En los 3 pacientes
con DIC asociada a tumor de células germinales, la sefial
hiperintensa estaba ausente en dos de ellos y en un pa-
ciente se encontraba ectopica junto con engrosamiento
del tallo hipofisario. En el paciente con histiocitosis solo
se observo ausencia de la sefial hiperintensa.

Conclusiones
1) La mayoria de los pacientes con DIC presentaron ano-
malia en la sefial hiperintensa caracteristica de la neurohi-

pofisis en el momento del diagnostico de la enfermedad;
sin embargo, en uno de nuestros pacientes dicha sefial de-
saparecié durante el seguimiento, por ello la presencia de
la sefial hiperintensa no descarta el diagndstico de DIC.

2) Si bien el engrosamiento del tallo hipofisario puede
ser indicador de un proceso inflamatorio inespecifico, su
presencia obliga a profundizar los estudios en el mo-
mento del diagnéstico asi como durante la evolucion pa-
ra descartar patologia infiltrativa o tumoral.
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MAGNETIC RESONANCE IMAGING IN CENTRAL
DIABETES INSIPIDUS IN CHILDREN AND
ADOLESCENTS. FINDINGS AT DIAGNOSIS

AND DURING FOLLOW-UP

Aim

The absence of the hyperintense signal of the posterior
pituitary in magnetic resonance imaging (MRD) is consi-
dered by some authors to be evidence of neurohypophy-
seal dysfunction. To evaluate the utility of MRI as a com-
plementary diagnostic aid in patients with central diabe-
tes insipidus (CDI), we studied the MR images of pediatric
patients at diagnosis and during follow-up.

Methods

MR images from 14 patients (4 females, 10 males; mean
age 8.5 years) who were referred for polyuria and poly-
dipsia and whose diagnosis was central diabetes insipi-
dus (CDI) were analyzed. Mean time of evolution from
onset of polyuria until the first MRI was 1.5 years. In 11
patients more than one MR image was obtained during
follow-up. Mean time of follow-up was 2.8 years.
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Results

In 10 patients CDI was idiopathic, in 3 it was secondary
to a hypothalamic tumor and in 1 it was secondary to his-
tiocytosis. In one patient with idiopathic CDI, the hype-
rintense signal was present at diagnosis but disappeared
during the following 15 months. Four of the patients with
idiopathic CDI developed thickening of the pituitary
stalk, some at their diagnosis and others during follow-
up. Of the three patients in whom CDI was secondary to
a germinoma, the hyperintense signal was absent in two
of them, while in one the signal was ectopic and associa-
ted with a thickened pituitary stalk. In the patient with
histiocytosis, the hyperintense signal was absent at diag-
nosis.

Conclusions

1. In most of the patients with CDI the hyperintense
signal of the posterior pituitary was absent at diagnosis;
however in one patient this signal disappeared during fo-
llow-up and consequently its presence does not rule out
a diagnosis of CDI. 2. Although a thickened pituitary stalk
could reflect only a non-specific, transient inflammatory
process, its presence makes ruling out tumoral or infil-
trative disease obligatory.

Key words:
Diabetes insipidus. Magnetic resonance imaging. Neu-
robypophysis. Germinoma.

INTRODUCCION

La diabetes insipida central (DIC) se caracteriza por la
incapacidad de concentrar la orina secundaria a una de-
ficiencia de hormona antidiurética (ADH) y se manifies-
ta clinicamente por polidipsia y poliuria. Las causas de
DIC son diversas, a saber: hereditaria, traumdtica (qui-
rargica, trauma craneoencefilico), infiltrativa, tumoral,
granulomatosa, infecciosa, autoinmune o de causa des-
conocida (idiopdtica). La frecuencia relativa de cada una
de estas etiologias varia segtn las distintas series publi-
cadas; sin embargo, en pacientes pediatricos predomi-
nan las causas tumorales, posquirirgicas o idiopaticas'-2.

El sistema hipotalamo-neurohipofisario estad compues-
to por los osmorreceptores que se encuentran localiza-
dos bilateralmente en el organum vasculosum de la la-
mina terminalis y por los ndcleos supradpticos y para-
ventriculares con sus neuronas magnocelulares que
sintetizan ADH, cuyos axones forman el tracto hipotala-
mo-neurohipofisario, los cuales constituyen aproxima-
damente el 40% del cuerpo de la hipdfisis posterior!.

En los ultimos 15 anos la resonancia magnética (RM)
ha demostrado ser una metodologia util para identificar
con precision la anatomia de la region hipotdlamo-hipo-
fisaria, asi como también para correlacionar las image-
nes halladas con el compromiso funcional en pacientes
con DIC*>. En sujetos normales, las imigenes de RM en
T1 objetivan a la neurohipdfisis como una senal hiper-

intensa en la parte posterior de la fosa pituitaria®’. Exis-
te controversia acerca de si dicha senal es generada por
granulos secretorios neuroaxonales o vesiculas fosfolipi-
dicas de los pituicitos®. Por el contrario, se ha comuni-
cado que la senal hiperintensa se encuentra presente en-
tre el 80 y el 100% de los sujetos sanos y que existe una
declinacion anual aproximadamente del 1% en relacion
con la edad®. La ausencia de la sefal hiperintensa es
considerada por algunos autores como evidencia de dis-
funcién hipotilamo-neurohipofisaria®®. En los pacientes
con DIC, la RM es de especial utilidad para correlacio-
nar los hallazgos con la sospecha etioldgica del cuadro.
Ello es de relevancia no s6lo al diagnéstico sino también
durante el seguimiento de aquellos pacientes en los cua-
les al inicio de la enfermedad no se pudo identificar la
etiologfa del cuadro!®,

Con el objeto de evaluar la utilidad de este método
como auxiliar en el diagndstico etiologico de la DIC, he-
mos analizado los hallazgos obtenidos en estudios de
imagen por RM de la regién hipotalamo-hipofisaria en el
momento del diagndstico y durante el seguimiento cli-
nico en ninos con DIC.

PACIENTES Y METODOS

Se analizaron las imdgenes de RM obtenidas en 14 pa-
cientes (4 mujeres y 10 varones), con una edad media
de 8,5 anos (rango 1,2-17,8 anos), que consultaron a la
division de endocrinologia del Hospital de Nifios Ricar-
do Gutiérrez de Buenos Aires por poliuria y polidipsia.
Se excluyeron de este analisis aquellos pacientes con
diagnéstico de lesion organica ya conocida al momento
de la primera consulta.

Después de descartar otras causas de poliuria (diabe-
tes mellitus, hipocalemia, hipercalcemia e insuficiencia
renal) y en presencia de un volumen urinario mayor de
4 ml/kg/h, el diagnéstico de DIC se confirmé al obtener
un indice de osmolaridad urinaria/osmolaridad plasma-
tica menor de 1,5 al final de una prueba de restriccion
hidrica y una ulterior respuesta positiva al tratamiento
con desmopresinall. En 3 pacientes la prueba de res-
triccién hidrica no fue necesaria por presentar una rela-
cién anormal ya en condiciones basales. En todos los
pacientes se evalud la funcién anterohipofisaria encon-
trindose, hasta el momento, alteracion en alguno de los
sectores en 5 de ellos.

A todos los pacientes se le efectué RM en T1, con y
sin contraste con gadolinio. Se consideré engrosamien-
to del tallo hipofisario cuando su didmetro anteroposte-
rior en proyeccién sagital excedia los 2 mm>. El estudio
inicial fue efectuado dentro de los primeros 4 meses una
vez realizado el diagnéstico, excepto en un paciente cu-
yo primer estudio se efectud después de los 2 anos. El
tiempo de evolucion de la poliuria en el momento de la
primera RM fue de 1,5 afos (rango 0,1-9,6). En 11 pa-
cientes se efectu6 mas de un estudio por RM para des-

ANALES ESPANOLES DE PEDIATRIA. VOL. 53, N.° 2, 2000

101



ORIGINALES. G. Alonso et al

102

TABLA 1. Caracteristicas clinicas de los pacientes en el momento de la primera consulta

Paciente Sexo Edad Tiempo de U/P Osm* Déficit Tiempo de
m.%) (aflos) evolucion adenohipofisario seguimiento
(afos) (afios)
1 M 4 3 - GH 5,1
2 M 12,6 9,6 0,6 4,4
3 F 10,8 0,4 0,25 4
4 M 4 0,2 1,46 GH 33
5 M 14,6 0,5 0,3 TSH 1,5
6 M 13,5 0,35 1,4 2,6
7 M 47 0,1 1,07 2
M 15,4 0,2 0,31 1,7
M 1,5 0,2 0,62 15
10 M 3,7 0,5 0,35 0,2
11 F 7,6 2 0,6 GH, TSH, ACTH 2,8
12 F 8,1 0,5 0,43 1,1
13 M 17,7 2 0,55 TSH, ACTH, LH, FSH 0,5
14 F 1,2 0,5 0,19 0,7

*U/P Osm: relacion osmolaridad urinaria/osmolaridad plasmatica.

**No se obtuvieron osmolaridades, su diagnostico se fundamenté en la poliuria, polidipsia, hipernatremia e hiposteinuria.

cartar patologia tumoral y/o infiltrativa como causante
del cuadro. El tiempo de seguimiento fue de 2,8 anos
(rango 0,2-5,15).

RESULTADOS

En 10 pacientes el diagnéstico fue de DIC idiopatica
(casos 1-10); 3 casos presentaron un tumor hipotalami-
co (germinoma) (casos 11-13) y un paciente una histio-
citosis (caso 14) (tabla D).

En 9 de 10 pacientes con DIC idiopatica la sefial hipe-
rintensa caracteristica de la neurohipdfisis estuvo ausente
al momento del diagndstico. En el caso 7 la senal pre-
sente en el momento del diagnéstico desaparecié en el
estudio de control efectuado a los 15 meses de la RM ini-
cial (tabla 2). En el caso 4 en el primer estudio se evi-
denci6é engrosamiento del tallo hipofisario que se redu-
jo a los 2,75 anos de seguimiento (fig. 1). En otro pa-
ciente (caso 7) se evidencié engrosamiento del tallo
hipofisario a los 9 meses del estudio inicial y el mismo
persistio al momento de su Gltima valoraciéon a los 1,3
anos del diagnostico. En un paciente (caso 8), la senal
hiperintensa, ausente en el estudio inicial reaparecié
ectopica, a los 18 meses del diagnéstico, coincidente
con una disminucion de los requerimientos de desmo-
presina. En la segunda RM del paciente (caso 9), a los
9 meses de evolucion de los sintomas, se pudo obser-
var engrosamiento del tallo hipofisario, predominante-
mente infundibular, asociado a la falta de senal hipe-
rintensa demostrada al diagnostico (fig. 2). Los marca-
dores tumorales (alfafetoproteina y BHCG) persistieron
negativos en el suero de todos los pacientes con DIC
idiopatica.

En los 3 pacientes con DIC asociada a un tumor de cé-
lulas germinales, la senal hiperintensa caracteristica de la
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neurohipdfisis fue anormal. En 2 de ellos (casos 12y 13)
estaba ausente y se pudo observar una infiltracion tu-
moral hipotalamica, mejor definida con contraste con
gadolinio. En el tercer paciente (caso 11), en la primera
consulta se observo la senal hiperintensa pequena y ec-
topica asociada a engrosamiento del tallo. A los 6 meses
un nuevo estudio demostrd ausencia de la senal junto a
una clara infiltracion tumoral del hipotidlamo (tabla 2).
En el paciente con DIC e histiocitosis se observo
ausencia de la senal hiperintensa sin otras anomalias. El
diagnéstico etiologico se efectud por biopsia de piel.

DiscusiON

Durante los ltimos 15 anos el empleo de la imagen
por RM ha permitido caracterizar con precision el area
hipotialamo-hipofisaria, lo cual se logra especialmente
cuando se utilizan secciones apropiadas en los planos
coronales y sagitales, con cortes menores de 3 mm, en
T1 y con refuerzo intravenoso con gadolinio. Por ello la
RM es el estudio por imigenes de eleccion como com-
plemento para el diagnéstico etiologico de pacientes
con DIC3,

Existe consenso en considerar a la senal hiperintensa
visible en el dorso de la fosa pituitaria como pertene-
ciente a la neurohipdfisis, aun cuando su exacto origen
no esté claro.

De acuerdo con la bibliograffa, en nuestra revisién pu-
simos énfasis en las caracteristicas y localizacion de la
senal hiperintensa generada por la neurohipofisis, asi
como también en el grosor del tallo hipotilamo-hipofi-
sario!213,

Presentamos los hallazgos obtenidos en imagen por
RM de 14 nifios, que presentaban poliuria y polidipsia
secundaria a DIC y a los cuales no se les habfa asigna-
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TABLA 2. Descripcion de las imdgenes de resonancia magnética obtenidas al diagnédstico de la diabetes
insipida y durante el seguimiento de los pacientes

Paciente Numero Evolucion de la Sefial Engrosamiento Otros hallazgos
.2 de estudio poliuria (afios) hiperintensa del tallo
1 1 5,4 Ausente No Quiste aracnoideo en cisterna magna
2 6 Ausente No
2 1 9,7 Ausente No
2 10,8 Ausente No
5 11,6 Ausente No
3 1 0,4v Ausente No Arnold-Chiari tipo 1, malformacién
vascular pericallosa
2 1 Ausente No
3 2,1 Ectopica No
4 1 0,3 Ausente Si
2 0,8 Ausente Si
) 1,2 Ausente Si
4 2,9 Ausente No
5 1 0,5 Ausente No
6 1 0,4 Ausente No
2 29 Ausente No
7 1 0,1 Presente No
2 0,8 Presente Si
) 1,3 Ausente Si
8 1 0,3 Ausente Si
2 1,7 Ectoépica No
9 1 0,3 Ausente No
2 1,1 Ausente Si
10 1 0,5 Ausente No
11 1 2.5 Ectépica St Quiasma 6ptico desplazado
2 2,8 Ausente St Quiasma engrosado, infiltracion selar
y supraselar
12 1 0,5 Ausente Si
2 0,7 Ausente St Infiltracién hipotaldmica
13 1 2 Ausente St Tumor pineal
2 2,1 Ausente St Infiltracion selar y supraselar
14 1 0,5 Ausente No

do un diagnéstico etiolégico en el momento de la con-
sulta. En 13 pacientes se efectué la primera RM dentro
de los 4 meses tras el diagndstico y en 11 se efectuaron
estudios adicionales como parte del seguimiento.

En concordancia con otras publicaciones!'?!3, en la
mayoria de nuestros pacientes con DIC no se pudo
identificar la senal hiperintensa durante el primer estu-
dio. Sin embargo, en uno (caso 7), la senal se hallaba
presente en el momento del diagndstico, desaparecien-
do durante su evolucion, evaluada a los 15 meses. Estu-
dios previos han establecido que la presencia de esta se-
fal en un paciente con DIC podria ser el resultado de:
a) un error metodoldgico como consecuencia de ligeras
angulaciones en el corte empleado, que lleven a inter-
pretar la imagen hiperintensa generada por la grasa del
dorso selar como proveniente de la neurohipdfisis’;
b) la sintesis y el almacenamiento de la ADH normal,

pero un defecto en la liberacion ante el estimulo osmo-
tico', y ¢) la normal acumulacién de ADH en la neu-
rohipdfisis, pero una presencia de vasopresinasa sérica
con répida inactivacién de ADH circulante?.

En 2 pacientes la sefal hiperintensa fue detectada en
localizacion ectépica (casos 8 y 11). En el primero dicha
senal ausente al inicio reaparece al ano y medio del pri-
mer estudio, coincidente con una disminucion en los re-
querimientos de desmopresina para controlar su poliu-
ria. El segundo paciente (caso 11), portador de un tumor
de células germinales, presenté ademds un engrosa-
miento del tallo y desplazamiento del quiasma Optico,
probablemente por efecto de masa del tumor. La senal
ectopica fue anteriormente descrita en animales de ex-
perimentaciéon y en humanos tras hipofisectomia o re-
mocion de craneofaringiomas. Esto se interpreté como
depdsito de material neurosecretorio, acumulado por la
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Figura 1. RM del paciente n.° 4. Seguimiento longitudinal

donde se observa en todos los estudios ausencia
de la senal biperintensa, asociado al inicio (A)
y a los 6 meses (B) a engrosamiento del tallo bi-
pofisario, el cual no se observa en el estudio
efectuado a los 2,75 anos de seguimiento (C).

Figura 2. RM del paciente n.° 9. A) Primer estudio con ausencia de la senal hiperintensa en el momento del diagnosti-
co. B) Engrosamiento del tallo hipofisario a los 0,9 anos de seguimiento.
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interrupcion del flujo axonal después de una lesion del
tallo hipotdlamo-hipofisario®.

Se visualizé engrosamiento del tallo hipofisario en al-
glin momento de la evolucién en 7 pacientes. En 4 ca-
sos (4, 7, 8 y 9) el diagndstico etiolégico continda sin
aclararse después de un seguimiento de 3 anos. En los
otros 3 casos (11, 12 y 13) un nuevo estudio, entre uno
y 6 meses después del primero, reveld la presencia de
infiltracién de la region hipotalamo-hipofisaria por un
germinoma. La DIC puede ser la primera manifestacion
clinica de compromiso hipotidlamo-hipofisario por ger-
minoma, pudiendo inclusive no evidenciarse lesiones
por RM hasta aproximadamente 14 meses después del
inicio de la DIC!®. La presencia de un tallo hipofisario
engrosado (mayor de 3,5 mm cerca de la eminencia me-
dia y 2,8 mm en su punto medio) lleva a considerar una
serie de diagnosticos diferenciales que incluyen patolo-
gfas tumorales (germinomas, metastasis, astrocitomas y
gliomas), granulomatosas (sarcoidosis y tuberculosis),
infiltrativas (histiocitosis) o inflamatorias (infundibulo-
neurohipofisitis linfocitica)>1210-18_ por otra parte, existe
la posibilidad de que pacientes con diagnéstico de DIC
idiopatica sean secundarios a una neurohipofisitis'®. Sin
embargo, ello es dificil de confirmar, pues si bien la de-
terminacion de autoanticuerpos orientarfa al mismo, el
diagnéstico definitivo de neurohipofisitis sélo se confir-
marfa por medio del estudio anatomopatolégico!®.

El 4% de los pacientes con histiocitosis inician su en-
fermedad con diabetes insipida y puede ser el Gnico ha-
llazgo hasta varios anos después del comienzo de la
misma'®. Aunque no lo observamos en nuestro pacien-
te, el engrosamiento del tallo hipofisario es una imagen
sugerente de un posible diagnéstico de histiocitosis a te-
ner presente durante el seguimiento de los pacientes
con DIC.

Los tumores primitivos de la regioén hipotalamica tam-
bién son una causa frecuente de DIC en los nifos, mien-
tras que la DIC secundaria a metastasis, infiltracion lin-
fomatosa o a enfermedades sistémicas son infrecuentes
en la edad pediatrica.

En conclusion, la mayoria de los pacientes con DIC
no presentaron en el estudio por RM la sefal hiperin-
tensa caracteristica de la neurohipéfisis al diagnostico
de la enfermedad. Sin embargo, en uno de nuestros pa-
cientes dicha senal s6lo desaparecié durante la evolu-
cion. La presencia de la misma, por tanto, no descarta
el diagnéstico de DIC. La reaparicion de la imagen hi-
perintensa podria corresponder a cierta recuperacion de
la funcionalidad después de un proceso inflamatorio
inespecifico. El engrosamiento del tallo hipofisario po-
dria reflejar un proceso inflamatorio inespecifico; sin
embargo, su presencia obligaria a profundizar los estu-
dios, tanto en el momento del diagnéstico como duran-
te su evolucion, para descartar patologia infiltrativa y/o
tumoral.
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