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QUADRO CLÍNICOQUADRO CLÍNICO ERROS INATOSERROS INATOS
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IncidênciaIncidência

• Acumulativa 
1:5000  RN  vivos (Wilcox WR, 1995)

1:3800  RN vivos (MS) (Pollit RJ et al, 1997)

• Individual 
Muito variável



DoenDoençças Metabas Metabóólicas Hereditlicas Hereditááriasrias

•• Grupo I Grupo I -- catabolismo ou scatabolismo ou sííntese macromolntese macromolééculasculas
-- sinais e sintomas permanentes e progressivossinais e sintomas permanentes e progressivos

•• Grupo II Grupo II -- metabolismo intermedimetabolismo intermediááriorio
-- relarelaçção com ingestão alimentar e intercorrênciasão com ingestão alimentar e intercorrências

•• Grupo III Grupo III -- ddééficit de energiaficit de energia
-- comprometimentimentocomprometimentimento da produda produçção ou ão ou 

utilizautilizaçção de energiaão de energia

Fernades J; Saudubray JM; Van Den Berghe G., 2000



Grupo I Grupo I 
DoençasDoenças de de DepósitoDepósito

LisossômicoLisossômico
DoençasDoenças dos dos 
PeroxissomosPeroxissomos

OutrasOutras
LípidesLípides
SínteseSíntese de de ácidosácidos biliaresbiliares
PurinasPurinas e e pirimidinaspirimidinas
PorfiriasPorfirias
TransporteTransporte de de metaismetais
DefeitosDefeitos de de glicosilaçãoglicosilação
Deficiência de Deficiência de vitaminasvitaminas

Fernades J; Saudubray JM; Van Den Berghe G., 2000



Manifestações Clínicas - Grupo I

♦♦ HidropsiaHidropsia fetal, fetal, asciteascite ♦♦ AchadosAchados dismdismóórficosrficos
♦♦ MacroglossiaMacroglossia ♦♦ LinfLinfóócitoscitos vacuolizadosvacuolizados
♦♦ HepatoHepato e/ou e/ou EsplenomegaliaEsplenomegalia ♦♦ DiscrasiaDiscrasia sagsagüíüíneanea
♦♦ AlteraAlteraççõesões esquelesquelééticasticas ♦♦ AlteraAlteraççõesões ocularesoculares
♦♦ HipotoniaHipotonia, , convulsõesconvulsões ♦♦ AlteraAlteraççõesões de de pelepele
♦♦ FFááciescies grotescagrotesca ♦♦ LimitaLimitaççãoão articulararticular
♦♦ NeurodegeneraNeurodegeneraççãoão subagudasubaguda ♦♦ InvoluInvoluççãoão do DNPMdo DNPM
♦♦ MieloneuropatiaMieloneuropatia subagudasubaguda ♦♦ Deficiência Deficiência auditivaauditiva
♦♦ AcroparestesiaAcroparestesia, , hipohidrosehipohidrose ♦♦ InsuficiênciaInsuficiência renalrenal
♦♦ AVC AVC precoceprecoce ♦♦ ComplicaComplicaççõesões cardcardííacasacas

Fernades J; Saudubray JM; Van Den Berghe G., 2000



GrupoGrupo II 

AminoacidopatiasAminoacidopatias AcidemiasAcidemias OrgânicasOrgânicas

DefeitosDefeitos nono
CicloCiclo da da UréiaUréia

IntolerânciaIntolerância aosaos
AçúcaresAçúcares

Fernades J; Saudubray JM; Van Den Berghe G., 2000



Manifestações Clínicas - Grupo II
Intoxicação Aguda

♦♦ AcidoseAcidose metabmetabóólicalica ♦♦ DesidrataDesidrataççãoão
♦♦ AlcaloseAlcalose respiratrespiratóóriaria ♦♦ VômitosVômitos
♦♦ HiperamonemiaHiperamonemia ♦♦ LetargiaLetargia, coma, coma
♦♦ HipoglicemiaHipoglicemia ♦♦ CetoseCetose
♦♦ HiperglicemiaHiperglicemia ♦♦ IcterIcterííciacia
♦♦ InsuficiênciaInsuficiência hephepááticatica ♦♦ HepatomegaliaHepatomegalia
♦♦ ComplicaComplicaççõesões tromboembtromboembóólicaslicas ♦♦ Odor Odor anormalanormal
♦♦ ManifestaManifestaççõesões neurolneurolóógicasgicas ♦♦ ApnApnééiaia

Fernades J; Saudubray JM; Van Den Berghe G., 2000



Manifestações Clínicas - Grupo II
Intoxicação Crônica

♦♦ AtrasoAtraso progressivoprogressivo do do desenvolvimentodesenvolvimento
♦♦ DistDistúúrbiorbio do do comportamentocomportamento
♦♦ RetardoRetardo de de crescimentocrescimento
♦♦ HipotoniaHipotonia, , hipertoniahipertonia
♦♦ MacrocefaliaMacrocefalia, , microcefaliamicrocefalia
♦♦ EpilepsiaEpilepsia de de difdifíícilcil controlecontrole //semsem etilogiaetilogia
♦♦ AlteraAlteraççõesões ocularesoculares

Fernades J; Saudubray JM; Van Den Berghe G., 2000



DefeitoDefeito dede
CadeiaCadeia RespiratóriaRespiratória

DoençasDoenças de de DepósitoDepósito
do do GlicogênioGlicogênio

HiperlacticemiasHiperlacticemias
CongênitasCongênitas

DefeitoDefeito de  de  ββ-- oxidaoxidaççãoão
de de ÁÁcidoscidos GraxosGraxos

GRUPO IIIGRUPO III

Fernades J; Saudubray JM; Van Den Berghe G., 2000



Manifestações Clínicas-Grupo III

♦♦ HipoglicemiaHipoglicemia ♦♦ HipotoniaHipotonia
♦♦ Hepatomegalia Hepatomegalia ♦♦ MiopatiaMiopatia
♦♦ HiperlacticemiaHiperlacticemia ♦♦ ConvulsãoConvulsão
♦♦ CardiomiopatiaCardiomiopatia ♦♦ MorteMorte ssúúbitabita
♦♦ "AVC"AVC”” ♦♦ SurdezSurdez
♦♦ DDééficit de ficit de crescimentocrescimento ♦♦ DiabetesDiabetes
♦♦ InsuficiênciaInsuficiência cardcardííacaaca ♦♦ HepatopatiaHepatopatia
♦♦ AlteraAlteraççõesões ocularesoculares ♦♦ AlteraAlteraççõesões renaisrenais
♦♦ MalformaMalformaççãoão cerebralcerebral ♦♦ AbortosAbortos de de repetirepetiççãoão

Fernades J; Saudubray JM; Van Den Berghe G., 2000



Conduta 

•• SuspeitaSuspeita clínicaclínica

•• ExamesExames complementarescomplementares

•• DiagnósticoDiagnóstico

•• AconselhamentoAconselhamento genéticogenético

•• TratamentoTratamento



QUANDO SUSPEITAR DE UM ERRO QUANDO SUSPEITAR DE UM ERRO 
INATO DO METABOLISMO ? INATO DO METABOLISMO ? 

-- histhistóóriaria familiar familiar positivapositiva
-- consangconsangüüinidadeinidade
-- involuinvoluççãoão do DNPMdo DNPM
-- hipoglicemiahipoglicemia, , hiperglicemiahiperglicemia
-- acidoseacidose metabmetabóólicalica
-- discrasiasdiscrasias sangsangüíüíneasneas
-- hepatomegalia e/ou hepatomegalia e/ou esplenomegaliaesplenomegalia
-- letargialetargia, coma, coma
-- convulsõesconvulsões, ataxia, , ataxia, hipohipo ouou hipertoniahipertonia
-- estadoestado neurolneurolóógicogico flutuanteflutuante
-- anormalidadesanormalidades ocularesoculares
-- odor odor anormalanormal emem urinaurina, , suorsuor



TRIAGEM  DE  DMHTRIAGEM  DE  DMH

TRIAGEM DE EIMTRIAGEM DE EIM..

CROMATOGRAFIACROMATOGRAFIA
AA OU AÇÚCARES AA OU AÇÚCARES 

SANGUE SANGUE 

HEMOGRAMAHEMOGRAMA

TGO, TGP, TGO, TGP, γγ--GTGT

COLESTEROLCOLESTEROL
TRIGLICÉRIDESTRIGLICÉRIDES

ÁCIDO ÚRICOÁCIDO ÚRICO

URINAURINA

GASOMETRIAGASOMETRIA
Na, K, Na, K, ClCl

“ANION GAP”“ANION GAP”
(Na + K) (Na + K) -- ((HCOHCO33

-- + + ClCl))

Martins et al, 1995

GLICEMIAGLICEMIA

LACTATOLACTATO

AMÔNIAAMÔNIA



PESQUISA  DE  HIPERLACTICEMIAPESQUISA  DE  HIPERLACTICEMIA

PESQUISA DE CORPOSPESQUISA DE CORPOS
CETÔNICOSCETÔNICOS

SANGUE SANGUE -- JEJUM JEJUM 

LACTATOLACTATO

PIRUVATOPIRUVATO

URINA URINA -- JEJUMJEJUM

GASOMETRIAGASOMETRIA
Na, K, Na, K, ClCl

“ANION GAP”“ANION GAP”
(Na + K) (Na + K) -- ((HCOHCO33

-- + + ClCl))

GLICEMIAGLICEMIA
LACTATO PÓSLACTATO PÓS--PRANDIALPRANDIAL



-- dosagemdosagem da atividade da atividade enzimáticaenzimática

-- cromatografiacromatografia oligossacáridesoligossacárides

-- cromatografiacromatografia sialoligossacáridessialoligossacárides

-- cromatografiacromatografia de de aminoácidosaminoácidos

-- dosagemdosagem de de ácidosácidos orgânicosorgânicos

-- perfilperfil de de acilacil--carnitinascarnitinas

-- examesexames de de imagemimagem (R(R--X, UX, U--SomSom, RNM), RNM)
-- análiseanálise de de mutaçãomutação

Exames Complementares



Avaliações Multidisciplinares

•• neurologianeurologia, , cardiologiacardiologia, , oftalmologiaoftalmologia,  ,  
psiquiatriapsiquiatria, , nefrologianefrologia, , gastroenterologiagastroenterologia, , 
hepatologiahepatologia, , pneumologiapneumologia, , imunologiaimunologia, , 
otorrinolaringologiaotorrinolaringologia

•• fonoaudiologiafonoaudiologia, , nutriçãonutrição, , psicologiapsicologia,     ,     
fisioterapiafisioterapia



Tratamento de Suporte

-- Médico: Médico: NeurologiaNeurologia; ; CardiologiaCardiologia;  ;  OftalmologiaOftalmologia;       ;        
Nefrologia;CirurgiaNefrologia;Cirurgia PediátricaPediátrica; ; PneumologiaPneumologia; ; 
Gastroenterologia/SuporteGastroenterologia/Suporte NutricionalNutricional/ / HepatologiaHepatologia; ; 
ImunologiaImunologia; ; OtorrinolaringologiaOtorrinolaringologia; ; AcupunturaAcupuntura

-- NutricionalNutricional -- PsicológicoPsicológico

-- Fonoaudio/MotricidadeFonoaudio/Motricidade oraloral -- DistúrbiosDistúrbios do do sonosono

-- Fisioterápico/EquoterapiaFisioterápico/Equoterapia -- OdontológicoOdontológico



Tratamento - Grupo I

•• DietoterapiaDietoterapia: Smith: Smith--LemliLemli--OptizOptiz; ; RefsumRefsum; ; 
AdrenoleucodistrofiaAdrenoleucodistrofia ligadaligada aoao XX

•• SuplementaçãoSuplementação de de vitaminasvitaminas

•• QuelanteQuelante de de cobrecobre

•• TerapiaTerapia de de reposiçãoreposição enzimáticaenzimática: Gaucher; : Gaucher; 
Fabry; MPS I, II, IV; Fabry; MPS I, II, IV; NiemannNiemann--Pick e Pick e PompePompe



Tratamento - Grupo II

•• SuporteSuporte

•• DietoterapiaDietoterapia

•• Fórmulas Fórmulas metabólicasmetabólicas

•• SuplementaçãoSuplementação de de vitaminasvitaminas



Tratamento - Grupo III

•• DietoterapiaDietoterapia: : glicogenoseglicogenose I e IIII e III

•• DietaDieta cetogênicacetogênica

•• PrevençãoPrevenção de de jejumjejum

•• SuplementaçãoSuplementação com com amidoamido crú crú 
(<2 (<2 anosanos 11--1.5 g/kg 6 x 1.5 g/kg 6 x diadia; 1,75; 1,75--2 g/kg 4 x 2 g/kg 4 x diadia)   )   

•• SuplementaçãoSuplementação vitaminasvitaminas ((biotinabiotina, , riboflavinariboflavina,,
carnitinacarnitina, , coenzimacoenzima Q10)Q10)



Tratamento - Emergência

-- ColetaColeta de de urinaurina e e sanguesangue

-- PrevenirPrevenir catabolismocatabolismo

-- Suspender a Suspender a alimentaçãoalimentação

-- RemoçãoRemoção de de substratosubstrato

-- AumentarAumentar atividade residual    atividade residual    
da da enzimaenzima



A esperança é um sonho que caminha.
Aristóteles



ProfProfaa DrDraa Ana Maria MartinsAna Maria Martins
DrDraa Cecília Cecília MichelettiMicheletti Beatriz J  FrangipaniBeatriz J  Frangipani
DrDraa Sandra Sandra KyosenKyosen RenataRenata B OliveiraB Oliveira
DrDraa Carmen  MendesCarmen  Mendes Edna  SakataEdna  Sakata
DrDraa MaretMaret RandRand Elaine Elaine FraccaroFraccaro
Prof Dr Ramiro  Prof Dr Ramiro  AzevedoAzevedo Erika Erika MenegattiMenegatti
ProfProfaa DrDraa ZelitaZelita GuedesGuedes ProfProfaa DrDraa Márcia Márcia PedromônicoPedromônico

http://www.unifesp.br/centros/creim


