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Enfermedades Raras. Introduccion
FErrores congénitos del metabolismo

= Enfermedades Raras:
afecta a menos de 1 /2000

= Errores congénitos del
metabolismo

= Consecuencia de
alteraciones bioguimicas de
origen genetico en la
estructura o funcion de una
proteina

= Mas de 500 descritas
= Afectan a ninos y adultos




‘ Frrores congénitos del metabolismo
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Presentacion clinica de los ECM ? d

= Sintomas en el periodo prenatal y/o neonatal

= Crisis agudas (y recurrentes) de sintomas como
coma, ataxia, vomitos, acidosis, intolerancia al
ejercicio o fracaso del corazon, el rinon, el higado u
otras.

= Sintomas neuroldgicos cronicos y progresivos
(retraso psicomotor, retraso mental, epilepsia,
deterioro neurologico, sintomas psiquiatricos)

= Presentaciones especificas de organos y sistemas

= Asintomaticos: diagnostico por cribado neonatal
ampliado




Clasificacion de los ECM

Grupo 1: trastornos tipo 1ntoxicacion

Alteraciones del catabolismo de aminoacidos
2 MSUD
o Tirosinemia
o Fenilcetonuria
o Homocistinuria
Acidemias organicas
o Acidemia Propionica
o Acidemia Metilmaldnica
o Acidemia Isovalérica
Aciduria glutarica tipo |
Trastornos del ciclo de la urea

Trastornos de metabolismo de carbohidratos
o Galactosemia
o Fructosemia

Hiperglicinemia no cetosica
Otros: enfermedad de Wilson, de Menkes, hemocromatosis y porfirias



Clasificacion de los ECM

Grupo 2: trastornos que afectan al metabolismo de la energia

Defectos de la beta-oxidacion de los acidos grasos
(mecanismo mixto)

Defectos de la cadena respiratoria mitocondrial

Acidemias lacticas congénitas
o Deficit de piruvato carboxilasa
o Déficit de piruvato deshidrogenasa
o Defectos del ciclo de Krebs

Trastornos del metabolismo del glucogeno
Defectos de cetogénesis y cetolisis
Trastornos de la glicolisis y neoglucogénesis

Otros: metabolismo de la creatina y via de las pentosas
fosfato



Clasificacion de los ECM

Grupo 3: trastornos que afectan a moléculas complejas

o Enfermedades lisosomales
o Enfermedades peroxisomales

o CDG

o Errores congénitos de la sintesis de colesterol: sindrome
de Smith-Lemli-Opitz




Alteraciones bioquimicas mas frecuentes en los
ECM durante las descompensaciones metabolicas

o Hipoglucemia

Hiperamoniemia

Acidosis metabdlica

Hiperlactacidemia

Otras: alt coagulacion, hiperbilirrubinemia
Aumento de CPK (rabdomiolisis)

Tener en cuenta que no siempre cursan con alt
biogquimicas i
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Pueden estar presentes en los

grupos 1y 2




‘ ECM con alteraciones multisistémicas:

Enfermedades lisosomales
ﬂ_;\_,.

= Mucopolisacaridosis

= Alteraciones 0seas

= Micrognatia

= Macroglosia

= Problemas cardiacos
= Visceromegalias

= Afectacion ORL

= Afec. Oftalmoldgica

= Sintomas neurologicos




Alteraciones oseas: disostosis multiple
MPS y otras enfermedades

O Aleraciéon de las proporciones
esqueléticas

[0 Megacefalia, ensanchamiento de
la silla turca

[0 Cifoescoliosis dorsolumbar,
hipoplasia de la region
anterosuperior de las vértebras
lumbares, costillas en espatula

[0 Munecas anchas con dedos
cortos y gruesos

O Insuflacion y deformacion de los
huesos largos

[0 Alterciones vertebrales
Displasia odontoide

0 Rigidez articular con
contracturas multiples
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‘ Tratamiento de ECM

Dieta especial Farmacos
Evitar ayuno Cofactores vitaminicos

Tratamiento
multidisciplinar

Tratamiento especifico de

> Régimen de emergencia
cada organo




Cirugia en ECM

Precisan Cirugia por problemas relacionados
con su enfermedad

Gastrostomia, cirugia antirreflujo
Problemas traumatoldgicos (MPS)
Problemas cardiologicos, ORL, oftalmoldgicos

Procedimiento para la obtencion de muestras:
piopsia muscular en las Enfermedades
mitocondriales




Cirugia en ECM

Planificar la cirugia

Muy importante conocer el tipo de enfermedad. Qué
sintomas tienen o pueden presentar si
descompensacion. PROTOCOLOS de cada enfermedad

por escrito
Valoracion por anestesia en centros con experiencia

Programar tratamiento (pre y postquirurgico) tanto
farmacoldgico como muy importante nutricional

Valorar si precisa UCI, si precisan via central, farmacos
que no pueden tomar, etc



Cirugia en ECM

Anestesia
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Anestesia general solo en centros con experiencia
Riesgo en MPS: inestabilidad atlanto-axoidea
Evitar hiperextesion del cuello en la intubacion
Historia de compresion medular (MRI)

Dificultad en la intubacion ( problema de espacio),
macroglosia, micrognatia e inmovilidad del cuello.
Secreciones espesas

Farmacos: precaucion con relajantes musculares en
pacientes con miopatia



Alteraciones metabdlicas en ECM que
pueden ocurrir tras una Cirugia

Hipoglucemia: en Defectos de la oxidacion de los
acidos grasos, Glucogenosis, Deficit de fructosa-
1,6-difosfatasa

Acidosis metabolica: Acidurias organicas
Hiperamoniemia: UCD
Rabdomiolisis en FAO

Crisis convulsiva, deteriorio neuroldgico en algunas
enfermedades

Riesgo de trombosis: homocistinurias



Cirugia en ECM

Precirugia: Ayuno, situacion de estres (riesgo
de descompensacion)

Cirugia: Anestesia
Postcirugia: manejo en UCI

Vigilancia estrecha

o alteraciones hidroelectroliticas, gasometria,
amonio, lactico, CK

o Sintomas neuroldgicos

o Tolerancia digestiva, nutricion enteral cuando sea
posible



Cirugia en ECM

Previo a la Cirugia: programar la cirugia
Regimen de emergencia
Conocer tiempo de ayuno

Si ECM con riesgo de descompensacion por
ayuno: evitar catabolismo, sueroterapia iv con
suero glucosado (aportes de glucosa segun
edad)

o En neonatos y lactantes pequenos 10 mg/kg/min
Farmacos: administrar su medicacion habitual



Cirugia en ECM: Postcirugia

La mayoria requieren ingreso en UCI

Tratamiento de la enfermedad (administrar farmacos
cuanto antes)

Nutricion enteral cuando sea posible (segun Cirugia)

N Parenteral si se prevee ayuno prolongado (varios

dias)

Control del dolor

Vigilar:

o alteraciones hidroelectroliticas, equilibrio acido-base, glucemia,
amonio, acido lactico, CK

o Sintomas neurologicos, tolerancia



Protocolo quirurgico en paciente con ECM

Hezpital 12 Octubre. 4703637

E. MITOCOMDRIALES- E. METABOLICAS HEREDITARIAS

Fecha

6 Febrero 2013 EDAD 24m

DG: ACIDURIA GLUTARICA TIPO I

Intervencién quirirgica: GASTROSTOMIA y NISSEN

DIETA HIPOPROTEICA ESPECIAL

Peso 7,360 kg

MEDICACION _
L-Camitina 450mg/Bhomlow
Lioresal 25mz /12 horal
Preoperatorio

1
2

3.

Ayunas desde 6 horas previas a la cimgia.

Desde las 24 horas 5 glocosado al 10% 500 cc + 15 ml de CLNa 1 M + 10 ml de
CIK 1 M=pasar a 44 ml'h

No intermumpir medicacion

Postoperatorio

1.
2
3.

Ingreso en cuidados mtensivos

Riesgo de encefalopatia, acidosis metabolica, sindrome de Reve-like.
Control de gases + anion gap + iones + perfil hepatorrenal con CPK + amonio
al ingreso en cuidados mtensivos y 6 horas despuss y mafiana por la mafiana (o
antes en fime1on de los resultados). Balance mdroelectrolitico.

Sueroterapia: 5 glucosado al 10% 500 co+ 15 ml de CLNa 1 M+ 10 ml de CIK
1 M = pasar a 44 ml/ hora mientras persistan las ayunas.

Alimentacidn: iniciar tolerancia cuando indique Cimgia pedidtrica

Medicacion: Camitina 450 mg/ 8 h oral o 1v. Suministrar reste de la medicacion
en cuanto sea posible



CONCLUSIONES -

formacion

Programar la cirugia \

Protocolos: régimen de emergencia en aquellos ECM
con riesgo de descompensacion metabdlica

Suero glucosado (muchos ECM precisan aportes altos
para evitar catabolismo)

Nutricion enteral o parenteral (evitar catabolismo)

Centros con experiencia en el manejo de estos
pacientes



