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CEM 5CEM 5

HEMORRAGIA DIGESTIVA  HEMORRAGIA DIGESTIVA  
OO

ALGO MAS ?ALGO MAS ?

20/08/1320/08/13



PACIENTE DE 1 MES Y 29 DPACIENTE DE 1 MES Y 29 DÍÍAS AS 
SEXO MASCULINOSEXO MASCULINO
PESO 4100gr.PESO 4100gr.

MOTIVO DE CONSULTAMOTIVO DE CONSULTA
DEPOSICIONES MELDEPOSICIONES MELÉÉNICAS DE 24 HS DE NICAS DE 24 HS DE 
EVOLUCIEVOLUCIÓÓNN



ANTECEDENTES DE ENF ACTUAL ANTECEDENTES DE ENF ACTUAL 

FN: 25/11/12 FN: 25/11/12 

RNT/PAEG   3750gr.RNT/PAEG   3750gr.

sospecha de sospecha de lues conglues congéénitanita VDRL 4 dils al nacimiento, madre VDRL 4 dils al nacimiento, madre 
VDRL+.  RecibiVDRL+.  Recibióó tratamiento durante 10 dtratamiento durante 10 díías. as. 
Alta 22/12 alimentAlta 22/12 alimentáándose con leche maternizada al 15%.ndose con leche maternizada al 15%.

Internado del 07/01 al 15/01 en Htal. de Mendoza con diagnInternado del 07/01 al 15/01 en Htal. de Mendoza con diagnóóstico stico 
de de HDAHDA, , mal progreso de peso, hipoglucemia y anemia mal progreso de peso, hipoglucemia y anemia 
(recibi(recibióó TGRD).TGRD).
Alta con indicaciAlta con indicacióón de alimentacin de alimentacióón por SNG cada 2 hs. con Kas n por SNG cada 2 hs. con Kas 
1000. Sospecha APLV. Sugieren consulta a un centro de mayor 1000. Sospecha APLV. Sugieren consulta a un centro de mayor 
complejidad. complejidad. 

Antec. Fliares: consanguinidad entre los padresAntec. Fliares: consanguinidad entre los padres



DATOS CLDATOS CLÍÍNICOS NICOS 
Edad: 1 mes y 29 dEdad: 1 mes y 29 dííasas
Peso: 4100 gr. (Plo 3)Peso: 4100 gr. (Plo 3)
Palidez generalizada, reticulado con el Palidez generalizada, reticulado con el 
llanto. Facies peculiarllanto. Facies peculiar
Normohidratado, soplo sistNormohidratado, soplo sistóólico 2/6lico 2/6
Leve hipertonLeve hipertoníía, tendencia al opista, tendencia al opistóótonostonos
HHíígado a 2 cm del reborde costalgado a 2 cm del reborde costal
DeposiciDeposicióón meln meléénica escasa nica escasa 
AlimentaciAlimentacióón por SNGn por SNG



DIAGNDIAGNÓÓSTICOS AL INGRESOSTICOS AL INGRESO

HEMORRAGIA DIGESTIVA ALTAHEMORRAGIA DIGESTIVA ALTA

SOSPECHA DE APLVSOSPECHA DE APLV

SINDROME GENSINDROME GENÉÉTICO EN ESTUDIOTICO EN ESTUDIO



LABORATORIOS DE INGRESOLABORATORIOS DE INGRESO

RtoRto. de GB: 8.650/mm. de GB: 8.650/mm33 (54% PMN)  (54% PMN)  
HtoHto: 23 %  : 23 %  HbHb: 7,7     : 7,7     PlaqPlaq: 371.000/mm: 371.000/mm33

ERS:15      ERS:15      GluGlu: 45: 45 (dextro 69) (dextro 69) 
Urea: 21    Urea: 21    CreatCreat: 0,27   : 0,27   IonoIono: 136/4,8/103: 136/4,8/103
EAB: 7.4/27/86/17.2/EAB: 7.4/27/86/17.2/--7.7/96%7.7/96%
Hepatograma: Hepatograma: Col.TCol.T:119 HDL:40 LDL:52 FAL: 20 :119 HDL:40 LDL:52 FAL: 20 
BiTBiT:0,5  :0,5  BiDBiD:0,2  :0,2  GOT:48  GPT:139GOT:48  GPT:139 LDH:740LDH:740
CoagulCoagul: normal CPK: 170  : normal CPK: 170  Prot.TProt.T: 5,03  : 5,03  AlbAlb: 3,65: 3,65
GAP:15.8    GAP:15.8    AcAc. L. Lááctico y ctico y AmoniemiaAmoniemia: normales: normales
VDRL:2 VDRL:2 dilsdils
Orina: Orina: phph 6  6  densdens: 1020  Sed: normal: 1020  Sed: normal



CONDUCTA INICIALCONDUCTA INICIAL

HidrataciHidratacióón parenteral: 150/70/30  flujo 6    n parenteral: 150/70/30  flujo 6    
mg/k/minmg/k/min

Omeprazol 2 mg/Kg/dOmeprazol 2 mg/Kg/dííaa

SNG abiertaSNG abierta



INTERCONSULTAS INTERCONSULTAS 

GASTROENTEROLOGIAGASTROENTEROLOGIA
ALERGIAALERGIA
NEUROLOGIANEUROLOGIA
GENETICAGENETICA
CARDIOLOGIACARDIOLOGIA
OTORRINOOTORRINO
OFTALMOLOGIAOFTALMOLOGIA



EXAMENES COMPLEMENTARIOSEXAMENES COMPLEMENTARIOS
VEDA:VEDA: úúlcera de 2 mm de dilcera de 2 mm de diáámetro en antro entre metro en antro entre 
ppííloro y curvatura menor. Se toma biopsia.loro y curvatura menor. Se toma biopsia.

EcografEcografíía cerebral y abdominal: normalesa cerebral y abdominal: normales

ECG y Ecocardiograma: normalesECG y Ecocardiograma: normales

Prick test: Prick test: -- leche de vaca: 0mm leche de vaca: 0mm -- histamina: 8mmhistamina: 8mm

AudiometrAudiometríía: dentro de valores normales/edada: dentro de valores normales/edad

Fondo de ojo: normal. FijaciFondo de ojo: normal. Fijacióón escasan escasa



EXAMENES COMPLEMENTARIOSEXAMENES COMPLEMENTARIOS

AnatomAnatomíía Patola Patolóógica gica úúlcera glcera gáástrica:strica:
Positiva para H. PyloriPositiva para H. Pylori

Comienza tratamiento con:Comienza tratamiento con:
--Amoxicilina 50 Amoxicilina 50 mgmg//kgkg/d/díía  x  10 da  x  10 dííasas
--Claritromicina 15 Claritromicina 15 mgmg//kgkg/d/díía  x 10 da  x 10 dííasas
--EsomeprazolEsomeprazol 5 5 mgmg/d/dííaa



EVOLUCIEVOLUCIÓÓNN

El paciente se encuentra compensado, El paciente se encuentra compensado, 
afebril, sin sangrados, leve hipertonafebril, sin sangrados, leve hipertonííaa
Cumple tratamiento antibiCumple tratamiento antibióótico y con IBPtico y con IBP
Presenta sind. bronquiolPresenta sind. bronquiolíítico por lo que se tico por lo que se 
agregan salbutamol y KNTagregan salbutamol y KNT
Se alimenta por succiSe alimenta por succióón con hidrolizado n con hidrolizado 
proteico extenso 150 ml/kg/dproteico extenso 150 ml/kg/dííaa
Varios episodios de hipoglucemiasVarios episodios de hipoglucemias
Peso 7Peso 7ºº ddíía de internac: 3870gr a de internac: 3870gr 



Con los antecedentes de Con los antecedentes de 
hipoglucemias a repeticihipoglucemias a repeticióón y n y 

acidosis metabacidosis metabóólica con llica con lááctico ctico 
normal, se envnormal, se envíía muestra de orina y a muestra de orina y 

sangre en papel de filtro al Htal sangre en papel de filtro al Htal 
Garrahan para detecciGarrahan para deteccióón de n de 

enfermedad neurometabenfermedad neurometabóólicalica



DURANTE LA ESPERA SE RECIBE:DURANTE LA ESPERA SE RECIBE:
NeurometabNeurometabóólicolico en orina (en orina (HtalHtal. . MzaMza):):
phph: 6: 6
Densidad: 1022Densidad: 1022
Prueba de 2Prueba de 2--4 DNPH: 4 DNPH: negneg
Cianuro Cianuro nitroprusiatonitroprusiato: : negneg
Cloruro Cloruro ferricoferrico: : negneg
Sustancias reductoras: positivo (+Sustancias reductoras: positivo (+------))
Glucosuria: Glucosuria: negneg
Cuerpos Cuerpos cetcetóónicosnicos: positivo (++: positivo (++----))
Prueba de la Prueba de la ninhidrinaninhidrina: d: déébil positivabil positiva
Prueba de la nitroso naftol (tirosina): positiva(+Prueba de la nitroso naftol (tirosina): positiva(+------))



INFORME  HTAL  GARRAHANINFORME  HTAL  GARRAHAN

Hallazgos compatibles con:Hallazgos compatibles con:

Enfermedad de Jarabe de ArceEnfermedad de Jarabe de Arce



ENF. DE JARABE DE ARCEENF. DE JARABE DE ARCE

Cetoaciduria de cadena ramificadaCetoaciduria de cadena ramificada
Deficiencia en la actividad del complejo de Deficiencia en la actividad del complejo de 
la deshidrogenasa de los cetola deshidrogenasa de los cetoáácidos de cidos de 
cadena ramificadacadena ramificada
Herencia autosHerencia autosóómica recesivamica recesiva
Afecta por igual a ambos sexosAfecta por igual a ambos sexos
Incidencia 1/200.000 nacidos vivosIncidencia 1/200.000 nacidos vivos



FISIOPATOLOGIAFISIOPATOLOGIA
Complejo-alfa-oxo
ácido de cadenas 
ramificadas



FORMAS CLFORMAS CLÍÍNICASNICAS

CLCLÁÁSICASICA

INTERMEDIAINTERMEDIA

INTERMITENTEINTERMITENTE

SENSIBLE A TIAMINASENSIBLE A TIAMINA

DEFICIENCIA DE DIHIDROLIPOIL DHDEFICIENCIA DE DIHIDROLIPOIL DH



PRUEBAS DIAGNPRUEBAS DIAGNÓÓSTICASSTICAS

CromatografCromatografíía de intercambio ia de intercambio ióóniconico
CromatografCromatografíía de alta resolucia de alta resolucióónn
Electroforesis de alto voltajeElectroforesis de alto voltaje

Aumento de valina, isoleucina y Aumento de valina, isoleucina y 
aloisoleucina en plasma, orina o LCRaloisoleucina en plasma, orina o LCR

AloisoleucinaAloisoleucina es patognomes patognomóónica de la enf.nica de la enf.



PRUEBAS DIAGNPRUEBAS DIAGNÓÓSTICASSTICAS

MMéétodo de 2,4todo de 2,4--dinitrofenilhidracinadinitrofenilhidracina
Aumento de alfaAumento de alfa--cetocetoáácidos en orina cidos en orina 
(precipitado amarillo)(precipitado amarillo)
EspectometrEspectometríía de masasa de masas

AnAnáálisis de lisis de áácidos orgcidos orgáánicos  y aa nicos  y aa 
en muestras de sangre y orina en muestras de sangre y orina 
impregnados en papelimpregnados en papel



TRATAMIENTOTRATAMIENTO

Fase aguda:Fase aguda:
11--EliminaciEliminacióón de metabolitos tn de metabolitos tóóxicos:xicos:

DiDiáálisis peritoneallisis peritoneal
HemodiHemodiáálisislisis
ExanguinotransfusiExanguinotransfusióónn

22--Soporte nutricional: nutriciSoporte nutricional: nutricióón parenteraln parenteral

33--Conseguir anabolismo: formulas Conseguir anabolismo: formulas 
alimentarias sin AACRalimentarias sin AACR



TRATAMIENTOTRATAMIENTO

Fase de mantenimiento:Fase de mantenimiento:
Objetivo: mantener concentraciones Objetivo: mantener concentraciones 

plasmplasmááticas de los AACR lo mas cercano a ticas de los AACR lo mas cercano a 
la normalidadla normalidad

Leucina: mayor % en alimentos naturalesLeucina: mayor % en alimentos naturales
es el mes el máás neurots neurotóóxicoxico
mantener entre 2 a 6 mantener entre 2 a 6 mgmg//dldl



RESUMENRESUMEN
Produce una encefalopatProduce una encefalopatíía neonatal gravea neonatal grave
DiagDiag y y trattrat precoz evitan secuelas neurolprecoz evitan secuelas neurolóógicas gicas 
permanentes o desenlace fatalpermanentes o desenlace fatal
Prestar mucha atenciPrestar mucha atencióón a manifestaciones inicialesn a manifestaciones iniciales
Un perfil normal de estos Un perfil normal de estos aaaa no excluye el no excluye el diagdiag
(forma intermitente(forma intermitente--episodios agudos)episodios agudos)
La La aloisoleucinaaloisoleucina es patognomes patognomóónica nica 
Niveles normales de amonio sin acidosis, coma o Niveles normales de amonio sin acidosis, coma o 
encefalopatencefalopatíía aumenta la sospechaa aumenta la sospecha
Episodios febriles, gran riesgo de descompensaciEpisodios febriles, gran riesgo de descompensacióón, n, 
ananáálisis rutinarios normales. Administracilisis rutinarios normales. Administracióón precoz n precoz 
de polde políímeros de glucosa para frenar el catabolismomeros de glucosa para frenar el catabolismo



CONCLUSICONCLUSIÓÓNN

TENER PRESENTE A LOS ERRORES TENER PRESENTE A LOS ERRORES 
CONGCONGÉÉNITOS DEL METABOLISMO NITOS DEL METABOLISMO 

ENTRE LOS DIAGNENTRE LOS DIAGNÓÓSTICOS STICOS 
DIFERENCIALES ANTE NIDIFERENCIALES ANTE NIÑÑOS CON OS CON 

SIGNO SINTOMATOLOGSIGNO SINTOMATOLOGÍÍA A 
INESPECINESPECÍÍFICA NO CONCLUYENTEFICA NO CONCLUYENTE



MUCHAS GRACIAS !MUCHAS GRACIAS !



ERRORES ERRORES 
CONGCONGÉÉNITOS DELNITOS DEL
METABOLISMOMETABOLISMO



ERRORES CONGERRORES CONGÉÉNITOS DEL NITOS DEL 
METABOLISMOMETABOLISMO

SON DE BAJA PREVALENCIA: 1/2500 RNSON DE BAJA PREVALENCIA: 1/2500 RN

HERENCIA AUTOSHERENCIA AUTOSÓÓMICA RECESIVAMICA RECESIVA

CASI DESCONOCIDAS POR LOS MCASI DESCONOCIDAS POR LOS MÉÉDICOSDICOS

SSÍÍNTOMAS INESPECNTOMAS INESPECÍÍFICOS: SOSPECHA FICOS: SOSPECHA 
OPORTUNAOPORTUNA

DIAG. PRECOZ: PESQUISA  NEONATALDIAG. PRECOZ: PESQUISA  NEONATAL



ECM  ECM  
SOSPECHA POR INTERROGATORIOSOSPECHA POR INTERROGATORIO

MUERTE DE HERMANOS DE CAUSA DUDOSA, MUERTE DE HERMANOS DE CAUSA DUDOSA, 
SSÚÚBITA O SEPSISBITA O SEPSIS

ENFERMEDAD AGUDA O PROGRESIVA ENFERMEDAD AGUDA O PROGRESIVA 
INEXPLICABLEINEXPLICABLE

SSÍÍNTOMAS AGUDOS/SEVEROS  PRODUCIDOS NTOMAS AGUDOS/SEVEROS  PRODUCIDOS 
POR AYUNO O INFECCIPOR AYUNO O INFECCIÓÓN LEVEN LEVE

SSÍÍNT. DESENCADENADOS POR CAMBIOS EN LA NT. DESENCADENADOS POR CAMBIOS EN LA 
ALIMENTACIALIMENTACIÓÓNN



ECM  ECM  
SOSPECHA POR SIGNOS Y SSOSPECHA POR SIGNOS Y SÍÍNTOMASNTOMAS

RETRASO DEL CRECIMIENTORETRASO DEL CRECIMIENTO
VVÓÓMITOS CMITOS CÍÍCLICOSCLICOS
HIPERVENTILACIHIPERVENTILACIÓÓNN
SSÍÍNT NEUROL. INTERMITENTES: sensorio, NT NEUROL. INTERMITENTES: sensorio, 
convulsiones, ataxiaconvulsiones, ataxia
RETRASO MADURATIVO RETRASO MADURATIVO 
HEPATOHEPATO-- ESPLENOMEGALIAESPLENOMEGALIA
INSUFICIENCIA HEPINSUFICIENCIA HEPÁÁTICATICA
MIOCARDIOPATMIOCARDIOPATÍÍA A 



ECM  ECM  
SOSPECHA POR LABORATORIOSOSPECHA POR LABORATORIO

ANEMIAANEMIA--LEUCOPENIALEUCOPENIA--PLAQUETOPENIAPLAQUETOPENIA
ACIDOSIS METABACIDOSIS METABÓÓLICALICA
ANIANIÓÓN RESTANTE ELEVADON RESTANTE ELEVADO
HIPO HIPO -- HIPERGLUCEMIASHIPERGLUCEMIAS
AMONIO, LAMONIO, LÁÁCTICO, ENZ. HEPCTICO, ENZ. HEPÁÁTICAS, CPK, TICAS, CPK, 
ÚÚRICO  RICO  
ALTERAC. COAGULOGRAMA O EN LA SALTERAC. COAGULOGRAMA O EN LA SÍÍNTES DE NTES DE 
ALBALBÚÚMINAMINA



CONCLUSICONCLUSIÓÓNN

TENER PRESENTE A LOS ERRORES TENER PRESENTE A LOS ERRORES 
CONGCONGÉÉNITOS DEL METABOLISMO NITOS DEL METABOLISMO 

ENTRE LOS DIAGNENTRE LOS DIAGNÓÓSTICOS STICOS 
DIFERENCIALES ANTE NIDIFERENCIALES ANTE NIÑÑOS CON OS CON 

SIGNO SINTOMATOLOGSIGNO SINTOMATOLOGÍÍA A 
INESPECINESPECÍÍFICA NO CONCLUYENTEFICA NO CONCLUYENTE


